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Die verschiedenen Formen der Myokarditis und insbesondere die akute virale Myokarditis, 
als sekundäre Entzündung des Herzmuskelgewebes durch kardiotrope Viren, können 
vollständig ausheilen oder über eine chronische Myokarditis zu einer dilatativen 
Kardiomyopathie führen. Maligne Herzrhythmusstörungen können auftreten und es kann zu 
einem plötzlichen Herztod kommen. Eine definitive Diagnose ist somit von entscheidender 
Bedeutung, um interventionsbedürftige Formen zu behandeln und Differentialdiagnosen 
auszuschließen. Als Goldstandard in der Diagnostik einer Myokarditis gilt bisher als invasive 
Methode die Endomyokardbiopsie. Die kardiale Magnet-Resonanz-Tomographie (MRT) stellt 
dabei eine potentielle nicht-invasive Alternative dar. Diese Arbeit untersuchte bei 52 
Patienten die Intra- und Interobservervariabilität bei der Auswertung von kardialen MRT-
Sequenzen. Außerdem wurde an einem zweiten Kollektiv (n=100) die Grenzwertversatilität 
von MRT-Parametern bei der Diagnostik einer Myokarditis auf einem Philips-Scanner 
untersucht. Es sollte dabei festgestellt werden, ob die Grenzwerte der MRT-Parameter 
eventuell geräteabhängig sind, divergierende Ergebnisse auf ein inhomogenes Kollektiv 
zurückzuführen sind oder die Endomyokardbiopsie als Goldstandard fehlerhaft ist. Es konnte 
gezeigt werden, dass die Intra- und Interobservervariabilität sehr von der Erfahrung des 
Untersuchers abhängig ist und die Auswertung von kardialen MRT-Sequenzen bei 
Myokarditis somit mit Sorgfalt von erfahrenen Untersuchern ausgeführt werden sollte. Bei 
der Untersuchung der Grenzwertversatilität konnte festgestellt werden, dass der Grenzwert für 
das sogenannte „globale relative Enhancement“ (gRE) an einem Philips-Scanner im Vergleich 
zu den bisher in der Literatur beschriebenen und an anderen Scannern durchgeführten 
Untersuchungen nach oben korrigiert werden musste, für die „edema-ratio“ (ER) konnte der 
Grenzwert beibehalten werden. Im „akuten“ Stadium der Erkrankung sind die Auswertungen 
zuverlässiger als im „chronischen“ Stadium. Das „globale relative enhancement“ stellte sich 
als der Parameter mit der höchsten Validität dar. 
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1.  Einleitung 
Die Myokarditis ist eine sekundäre Entzündung des Herzmuskelgewebes verursacht durch 
Virusinfektionen oder durch andere schädigende Einflüsse wie Bakterien, Parasiten und 
Pilzerkrankungen (Friedrich et al. 2009). Es ist bekannt, dass die akute Myokarditis (AMK) 
hauptsächlich durch virale Infektionen verursacht wird und in den meisten Fällen in wenigen 
Wochen oder Monaten völlig ausheilt (Martino et al.1994, Mason et al. 2002). Es ist jedoch 
möglich, dass die AMK in eine chronische Myokarditis (CMK) übergeht und zu einer 
dilatativen Kardiomyopathie (DCM) führt (Kühl et al. 2005, D´Ambrosio et al. 2001). Einige 
Autoren stellen sogar die Hypothese auf, dass die arrhythmogene rechtventrikuläre 
Kardiomyopathie aus einer Myokarditis hervorgeht (Calabrese et al. 2006). In Studien in 
England und Australien konnte in bis zu 12 % der Fälle eine Myokarditis bei plötzlichem 
Herztod von jungen Erwachsenen nachgewiesen werden (Fabre et al. 2006, Doolan et al. 
2004, Puranik et al. 2005, Virmani et al. 2001). 
Aus diesen Gründen ist eine sichere Diagnostik wichtig, um die Prognose der Patienten zu 
verbessern und eventuellen Folgeschäden vorzubeugen. Bisheriger Goldstandard für die 
definitive Diagnose einer Myokarditis ist die Endomyokardbiopsie (EMB). Wegen ihrer 
Invasivität und der Risiken für den Patienten, sollte die Indikation zur Endomyokardbiopsie 
restriktiv gestellt werden, vor allem bei Patienten mit leichtem Erkrankungsbild (Friedrich et 
al. 2009). 
Seit der Erstbeschreibung von T2-gewichteten MRT-Sequenzen bei Myokarditis von Kindern 
durch Gagliardi haben mehrere Studien den diagnostischen Nutzen von MRT-Sequenzen bei 
Patienten mit Myokarditis gezeigt (Gagliardi et al. 1991). 1998 wurden von Friedrich et al. in 
einer der ersten Studien MRT-Sequenzen erfolgreich zur Diagnostik der Myokarditis als 
nicht-invasive Untersuchungsmethode eingesetzt (Friedrich et al. 1998). 
Vor allem als nicht-invasive und risikoarme Untersuchungsmethode bietet die MRT eine 
Alternative zum Goldstandard EMB. Auf der anderen Seite wird deutlich, dass mehrere 
MRT-Sequenzen erforderlich sind, um eine hohe diagnostische Genauigkeit zu erreichen. Die 
verwendeten Sequenzen sind zudem artefaktanfällig und manchmal von nur eingeschränkter 
Bildqualität. Des Weiteren wurden Grenzwerte verschiedener Sequenzen bisher lediglich an 
einem Scannertyp veröffentlicht (Friedrich et al. 2009). Aufgrund dessen ist von der 
Hypothese auszugehen, dass die bisher publizierten Grenzwerte einerseits scanner- 
andererseits sequenzabhängig sind. Es ist somit sowohl davon auszugehen, dass es eine hohe  
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Intra- und Interobservervariabilität gibt, und dass die Grenzwertbestimmung an den MRT-
Scannern die Genauigkeit der Diagnostik beeinflusst. 
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1.1. Myokarditis 
1.1.1. Ätiologie 
Der Ausdruck Myokarditis beschreibt die entzündliche Mitbeteiligung des Myokards 
verursacht durch eine Vielzahl infektiöser Erreger oder aufgrund physikalischer, chemischer 
oder toxischer Noxen. Die akute Myokarditis ist meist durch eine Infektion mit kardiotropen 
Viren bedingt (Pauschinger et al. 2009). In Deutschland sind Parvoviren B 19 (PVB 19) und 
humane Herpesviren 6 (HHV6) am häufigsten in Endomyokardbiopsien zu finden, daneben 
werden auch Enteroviren (Coxsackie A und B und Echoviren), Adenoviren, Cytomegalieviren 
und Epstein-Barr-Viren gefunden (Mahrholdt et al. 2006). Neben Virusinfektionen können 
Entzündungen des Myokards jedoch auch durch Bakterien (bei septischen Erkrankungen: 
Staphylokokken, Enterokokken, Borrelia burgdorferi, betahämolysierende Streptokokken der 
Gruppe A, Diptherie, selten: Typhus, Tuberkulose), Parasiten (Trichinen, Echinokokken), 
Protozoen (Toxoplasmose, Trypanosoma cruzi) und Pilze verursacht werden (Dennert et al. 
2008). 
Des Weiteren können Entzündungen des Myokards durch reversible oder irreversible 
toxische, ischämische oder mechanische Schädigungen hervorgerufen werden. Außerdem 
treten sie medikamentenassoziiert auf und im Zusammenhang mit Transplantat-Abstoßung 
sowie anderen Immun-Reaktionen (Friedrich et al. 2009). 
Tabelle 1 zählt im Detail verschiedene potentielle Erreger einer infektiösen Myokarditis auf. 
In Tabelle 2 sind mögliche Differentialdiagnosen einer infektiösen Myokarditis dargestellt. 
Tabelle 1: Erreger der infektiösen Myokarditis 
Viren                                                     Bakterien                                            Protozoen 
Parvovirus Pneumokokken Trypanosomen 
Adenovirus Staphylokokken Toxoplasmose 
Influenza-A/B-Virus Streptokokken Malaria 
Coxsackie-B-Virus Meningokokken Amöben 
Humanes Immundefizienz Virus Gonokokken Leishmanien 
Hepatitis-C-Virus Salmonellen  
Zytomegalievirus Haemophilus influenza Pilze 
Herpes-simplex-Virus Legionellen Candida 
Varizella-Zoster-Virus Chlamydien Aspergillus 
Epstein-Barr-Virus Mykoplasmen  
Mumpsvirus Tuberkulose Helminthen 
Rötelnvirus Borrelien Echinokokkus 
Denguevirus Clostridien Trichinosis 
Gelbfiebervirus Coxiella (Q-Fieber) Ascaris 
Poliomyelitisvirus Treponema pallidum Filarien 
Tollwutvirus Diphtherie Strongyloides 
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Tabelle 2: Differentialdiagnosen der infektiösen Myokarditis 
Herzkrankheiten                                Medikamente, Toxine                       Andere 
Koronare Herzkrankheit Zytostatika Sarkoidose 
Endokarditis Antibiotika Morbus Wegener 
Valvuläre Kardiopathie Kokain Lupus erythematodes 
Familiäre Kardiomyopathie Alkohol Hämochromatose 
Peripartale Kardiomyopathie  Zöliakie 
Kardiale Neoplasie Endokrinopathien Amyloidose 
 Phäochromozytom Morbus Fabry 
 Thyreotoxikose Bestrahlung des Mediastinum 
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1.1.2. Pathogenese 
Die akute virale Myokarditis stellt sich in Ausprägung und Progression sehr unterschiedlich 
da (Mason et al. 1995, D´Ambrosio et al. 2001). 
Es sind drei pathophysiologische Stadien bekannt (Liu et al. 2001): 
In der ersten Phase werden Kardiomyozyten im Herzmuskelgewebe direkt durch Viren 
zerstört, die damit Zellstrukturen auflösen und sich somit Eintritt in die Zellen verschaffen 
(McManus et al. 1993). Diese Phase endet mit der Aktivierung des körpereigenen 
Immunsystems, mit dem Ziel die Virusproliferation zu kontrollieren (Liu et al. 2001). Die 
zweite Phase entwickelt sich aus einer immunologischen Dysregulation, woraufhin sich 
molekulare Mimikry bilden, die zusammen mit der Aktivierung von Zytokinen und 
Autoantikörper-Bildung letztendlich zur dritten Phase führen, dem Bild der dilatativen 
Kardiomyopathie (DCM) durch die massive Schädigung des Myokards (Liu et al. 2001, 
Mason et al. 2003). Obwohl diese Stadien mittlerweile verstanden sind, bleiben jedoch 
bislang einige weitere Beobachtungen nicht vollständig geklärt. Denn Patienten mit initial 
fulminanter Myokarditis erholen sich oft in einigen Tagen rasch und haben eine bessere 
Prognose hinsichtlich der Entwicklung einer DCM, als Patienten mit (sub)-akuter Myokarditis 
(Mason et al. 1995, McCarthy et al. 2000). Erklärung hierfür könnte sein, dass initial die 
Entzündung des Myokards zwar schwer und folgenreich ist, dass aber dadurch 
möglicherweise der Virus aus dem Myokard eliminiert werden kann (Rudiger et al. 2005). 
Zusammenfassend kann die virale Myokarditis somit in drei Phasen verlaufen: 
1. Myokardschädigung durch kardiotrope Viren 
2. Myokardschädigung durch Autoimmunreaktion 
3. Dilatative Kardiomyopathie 
Abbildung 1 stellt diesen Zusammenhang graphisch dar. Dabei wird ersichtlich, dass in jeder 
Phase der Erkrankung eine Ausheilung möglich ist, wobei die Chancen in der ersten Phase 
wesentlich höher stehen. In jedem Stadium kann es allerdings auch zu Ausbildung einer 
Herzinsuffizienz kommen (Rudiger et al. 2005). 
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Abbildung 1: Algorithmus des Verlaufs der akuten viralen Myokarditis  (Rudiger et al. 2005) 
 
 
Obwohl es aufgrund der verschiedenen Ätiologien einer Myokarditis zu unterschiedlichen 
molekularen und zellulären Reaktionen kommt, kann man im Zusammenschluss bei allen, 
zelluläre Infiltration, Ödem-Bildung, und in späteren Stadien Nekrosen- und Narbenbildung 
beobachten (Friedrich et al. 2009). 
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1.1.3. Anamnese und klinische Symptomatik 
Bei klinischem Verdacht auf eine Myokarditis ist eine genaue Anamnese unerlässlich. Dabei 
sollte vor allem darauf geachtet werden, ob in der letzten Zeit respiratorische oder 
gastroenterologische Infekte durchgemacht wurden, da viele Patienten mit Myokarditis über 
„grippeartige“ Symptome in den vorangegangenen Wochen berichten. Außerdem sollte nach 
laufenden Chemotherapien, Medikamenteneinnahmen, Radiotherapien und diagnostizierten 
Autoimmunerkrankungen gefragt werden (Friedrich et al. 2009). 
Klinisch präsentieren sich die Patienten mit vielschichtigen Symptomen. Dazu gehören 
Dyspnoe, Palpitationen, Ödeme, Leistungsminderung und Abgeschlagenheit, Angina pectoris 
oder Synkopen. 
Uncharakteristische Beschwerden wie Abgeschlagenheit, thorakale Missempfindungen und 
Palpitationen stellen ein häufiges klinisches Bild dar (Kishimoto et al. 1994). Da sich die 
Patienten jedoch häufig mit Thoraxschmerzen, EKG-Veränderungen und erhöhten 
Herzenzymen (beispielsweise positives Troponin) präsentieren, ist die wichtigste 
Differentialdiagnose der Myokardinfarkt (Kühl et al. 2003, Noutsias et al. 2007). Diesen gilt 
es auszuschließen, bevor die Diagnose Myokarditis gestellt werden darf. Es lassen sich vier 
Symptomkomplexe beschreiben: der erste Symptomkomplex beschreibt das infarktähnliche 
Krankheitsbild mit starken thorakalen Schmerzen, Endstreckenveränderungen im 
Elektrokardiogramm (EKG) und Anstieg der Herzenzyme im Labor (Kühl et al. 2003, 
Bültmann et al. 2003). Die zweite Gruppe stellt die subakuten Myokarditiden dar, bei der die 
Betroffene durch eine neu aufgetretene Herzinsuffizienz auffallen (Mahrholdt et al. 2004). 
Zum dritten Symptomkomplex gehört die inflammatorische DCM, bei der die Patienten 
jedoch häufig auch schon einen längeren Krankheitsverlauf mit rezidivierenden kardialen 
Dekompensationen aufweisen (Kühl et al. 2005). Der plötzliche Herztod durch maligne 
ventrikuläre Herzrhythmusstörungen als Erstmanifestation einer Myokarditis bildet den letzen 
Symptomkomplex (Theleman et al. 2001). 
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1.2. Diagnostik 
Kein klinisches Untersuchungsverfahren kann für sich alleine die Diagnose Myokarditis 
klären. Deswegen sollten bei der Diagnostik einer Myokarditis Anamnese, klinische 
Symptomatik, bildgebende, nicht-invasive- und  invasive Untersuchungsverfahren nicht 
getrennt voneinander, sondern in der Zusammenschau genutzt werden. 
 
1.2.1 Basisdiagnostik 
Zur Basisdiagnostik einer Myokarditis gehört neben Anamnese und körperlicher 
Untersuchung, das Elektrokardiogramm (EKG), die Blutuntersuchung und eventuell ein 
Röntgenbild vom Thorax. 
Neben infarktähnlichen EKG-Veränderungen wie ST-Hebungen, Q-Zacken und negativen T-
Wellen, können auch AV-Blöcke und Schenkelblöcke im EKG auftreten (Friedrich et al. 
2009). Außerdem kann es zu supraventrikulären und ventrikulären tachykarden 
Herzrhythmusstörungen und Kammerflimmern kommen. Bei Borrelien-assoziierten 
Myokarditiden werden häufig auch bradykarde Herzrhythmusstörungen beobachtet (Rudiger 
et al. 2005). 
Als Zeichen der Myokardschädigung können Biomarker wie Troponin, Kreatinkinase und die 
herzmuskelspezifische Kreatinkinase-MB im Blut erhöht sein. Falls es zu einem Anstieg 
dieser Marker kommt, ist dies vergleichbar mit einem kleinen- bis mittelgroßen 
Myokardinfarkt und dient als Hinweis für eine schwere Erkrankung. Jedoch liegt die 
Prävalenz bei erhöhtem Troponin T und Biopsie-verifizierter Myokarditis nur bei 35% bis 
45% (Lauer et al. 1997). Eine serologische Abklärung kann bei potentiell behandelbaren 
Ursachen wie Borrelien, Chlamydien und Leptospiren sinnvoll sein. Außerdem kann eine 
Vaskulitis-Serologie inklusive eine Untersuchung auf antinukleäre Antikörper (ANA) und 
anti-neutrophile-cytoplasmatische-Antikörper (ANCA) bei Verdacht systemischen Lupus 
erythematodes oder Morbus Wegener angebracht sein (Rudiger et al. 2005). 
Bei Ausbildung einer Linksherzinsuffizienz im Rahmen einer Myokarditis, können im 
Thorax-Röntgenbild eine Kardiomegalie, eine Lungenstauung und pathologische 
Lungeninfiltrate nachweisbar sein (Rudiger et al. 2005). 
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1.2.2. Echokardiographie 
Eine Echokardiographie wird vorrangig ausgeführt, um Funktionsstörungen des Myokards 
nachzuweisen. Außerdem kann man mit dieser Bildgebung intrakardiale Thromben, 
Wandverdickungen und einen Perikarderguß darstellen. Limitiert wird dieses 
Untersuchungsverfahren hinsichtlich der Diagnostik einer Myokarditis dadurch, dass 
Patienten mit einem leichten Erkrankungsbild ein normales echokardiographisches Bild ohne 
regionale Wandbewegungsstörungen bieten und die Methode damit eine niedrige Sensitivität, 
aber vor allem auch eine sehr niedrige Spezifität aufweist (Pinamonti et al. 1988). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
10 
 
1.2.3 Endomyokardbiopsie 
Die Endomyokardbiopsie (EMB) stellt momentan den Goldstandard in der Diagnostik der 
Myokarditis dar. Bei dieser Methode werden meist gleich mehrere Proben mittels 
Herzkatheter aus dem rechten oder linken Herzventrikel entnommen und 
immunhistochemisch, histopathologisch und mittels Polymerase Ketten Reaktion (PCR) 
aufgearbeitet. 
1987 wurden von Aretz die sogenannten Dallas-Kriterien vorgeschlagen (Aretz et al. 1987). 
Diese beinhalten als diagnostische histologische Kriterien das Vorhanden sein von 
entzündlichen Infiltraten und damit eventuell assoziierte Myokardnekrosen (Aretz et al.1987). 
Studien haben jedoch gezeigt, dass diese Methode limitiert ist. Insbesondere konnte eine hohe 
Interobservervariabilität unter den verschiedenen Untersuchern festgestellt werden (Mason et 
al. 1995). Außerdem wurden neuere immunhistochemische Methoden und Untersuchungen 
zum Virusgenom nicht mit einbezogen.  
Die Kombination immunhistochemischer Methoden zur Differenzierung und Quantifizierung 
von Lymphozyten, Makrophagen, Fibroblasten und Endothelzellen zusammen mit der 
Untersuchung des Myokards auf das Vorhandensein eines Virusgenoms mittels PCR scheint 
am erfolgversprechendsten zu sein (Herskowitz et al. 1990, Angelini et al. 2002). 
Neben der Interobservervariabilität ist jedoch auch der sogenannte „sampling error“ der EMB 
für die limitierte Sensitivität dieser Methode verantwortlich (Chow et al. 1989). Hauck et al. 
konnten 1989 zeigen, dass bis zu 17 Proben notwendig seine können, um eine suffiziente 
Sensitivität zu erreichen (Hauck et al. 1989). Ursache könnte hierfür unter anderem sein, dass 
eine Myokarditis nicht diffus, sonder fokal im Herzmuskelgewebe auftritt (Feldman et al. 
2000). Der „sampling error“ könnte jedoch reduziert werden, wenn man die Biopsie nicht 
„blind“ entnehmen müsste, sondern gezielt Stellen aufsuchen würde, die z.B. im kardialen 
MRT eine Kontrastmittelanreicherung aufweisen (Mahrholdt et al. 2004). 
Daneben stellt die EMB einen invasiven Eingriff dar, der mit Komplikationen verbunden sein 
kann. Zu den Komplikationen gehören Perikardtamponaden, ventrikuläre- oder 
superventrikuläre Herzrhythmusstörungen, Schenkelblöcke, Pneumothoraces, 
Lungenembolien, Hämatome und bei rechtsventrikulärer Biopsieentnahme Verletzungen der 
Trikuspidalklappe. Schwerwiegende Komplikationen wie Perforation und Tamponade werden 
in der Literatur mit einem Auftreten zwischen 0,1% bis 0,5% beschrieben (Cooper et al. 
2007). 
 
 
11 
 
Deswegen sollte die Indikation für eine EMB vorsichtig gestellt werden, insbesondere wenn 
es sich um Patienten mit weniger schwerem Krankheitsbild handelt (Friedrich et al. 2009). 
Gerechtfertigt erscheint sie bei allen Verläufen mit Ausbildung einer Herzinsuffizienz, damit 
eine Diagnose sichergestellt werden kann und eventuelle Therapieentscheidungen getroffen 
werden können (Cooper et al. 2007). 
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1.3. Rolle der Magnet-Resonanz-Tomographie (MRT) bei Myokarditis 
Die kardiale MRT eröffnet bei der Diagnostik einer Myokarditis neue nicht-invasive 
Perspektiven. Die mittels 1,5 Tesla-Scannern durchgeführte kardiale MRT beinhaltet moderne 
Sequenzen mit hohem Auflösungsvermögen zur Funktions- und Bewegungsanalyse des 
Herzens. Dadurch können longitudinale und axiale Schnittebenen und volumetrische 
Analysen der Ventrikel erstellt werden. Durch Kontrastmittelgabe können des Weiteren 
Kontrastmittelanreicherungen im Myokard gesehen werden (Wein et al. 2008). 
Tabelle 3 zeigt mögliche myokardiale Gewebeeigenschaften, die bei einer Myokarditis 
vorhanden sein können mit den dazu gehörenden kardialen MRT-Sequenzen. 
Tabelle 3: Darstellung myokardialer Gewebealterationen in den zugehörigen MRT-Sequenzen 
Myokardiale Gewebeeigenschaft Verwendete MRT-Sequenz 
 
Ödem 
 
T2w-IR-Sequenz 
 
 
Hyperämie 
 
 
T1w-Spin-Echo-Sequenz vor und nach 
Kontrastmittelgabe 
Inversion-Recovery-Gradientenecho 
 
Akute Zellnekrose 
 
  
Late enhancement und Ödemnachweis 
 
Narbe 
 
Late enhancement ohne Ödemnachweis 
                                                                                                              aus Friedrich et al. JACC 2009 
 
1998 untersuchte Friedrich erstmalig Patienten mit klinisch festgestellter Myokarditis auf 
Kontrastmittelanreicherung im MRT (Friedrich et al. 1998). Dabei konnte gezeigt werden, 
dass zwei Wochen nach Auftreten von klinischen Symptomen einer Myokarditis  mittels 
Spin-Echo-MRT-Technik  Kontrastmittelanreicherungen im Herzmuskelgewebe nachweisbar 
waren. Damit konnten die Autoren den ersten Beweis erbringen, dass das kardiale MRT als 
nicht-invasive Untersuchungsmethode bei Myokarditis von Nutzen ist (Friedrich et al. 1998). 
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Daraufhin erfolgten viele Studien über MRT-Parameter bei Myokarditis, deren Limitation 
unter anderem darin lag, dass die Kollektive nicht bioptisch verifiziert wurden (u.a. Friedrich 
et al. 1998, Abdel-Aty et al. 2005, Laissy et al. 2002). Gutberlet veröffentlichte 2008 die erste 
Studie von Patienten mit vermuteter CMK, die alle bioptisch verifiziert wurden (Gutberlet et 
al. 2008). 
Alle Studien konnten zeigen, dass die kardiale MRT bei der Diagnostik einer Myokarditis von 
Nutzen ist. Jedoch bestanden bisher alle Studien aus kleineren Patientenzahlen, 
unterschiedlichen Einschlusskriterien und inhomogenen Patientenkollektiven. Daten von 
großen Multicenter-Studien fehlen bislang (Friedrich et al. 2009). 
Tabelle 4 zeigt eine Übersicht über bestehende Patientenkollektive einiger Myokarditis-
Studien und die jeweiligen Ergebnisse  der kardialen MRT-Auswertungen von Ödem (edema-
ratio) und Hyperämie (global relative enhancement).  
Tabelle 4: Übersichtstabelle Studienergebnisse: Validation MRT-Parameter bei  Myokarditis 
  
Validation 
 
Sensitivität 
(%) 
 
Spezifität 
(%) 
Positiv 
prädiktiver 
Wert (%) 
Negativ 
prädiktiver 
Wert (%) 
 gRE (= early gadolinium enhancement) 
Friedrich et al., 
Circulation 
1998 
Clinical 84 89 89 84 
Laissy et al., 
Chest 2002 
Clinical 85 100 100 70 
Abdel-Aty et 
al., J Am Coll 
Cardiol 2005 
Clinical 80 68 74 75 
Gutberlet et al., 
Radiology 2008 
Histology 63 86 86 63 
Pooled data 
(n= 194) 
 74 83 86 70 
ER (=edema-ratio) 
Rieker et al., 
Rofo 2002 
Clinical 100 50 69 100 
Laissy et al.,  
Chest 2002 
Clinical 45 100 100 39 
Abdel-Aty et 
al., J Am 
Cardiol 2005 
Clinical 84 74 78 81 
Gutberlet et al., 
Radiology 2008 
Histology 67 69 74 60 
Pooled data 
(n= 178) 
 70 71 77 63 
                                                                                                                          aus Friedrich et al. JACC 2009 
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1.3.1.  MRT-Befunde 
1.3.1.1. Funktionelle und morphologische Veränderungen 
Zu den funktionellen und morphologischen Veränderungen bei Myokarditis zählen lokale und 
globale Wandbewegungsstörungen, der Perikarderguss und morphologische Veränderungen 
der Herzwand. 
Wandbewegungsstörungen des rechten (RV) oder des linken Ventrikels (LV) sind im MRT 
reproduzierbar und quantifizierbar. Selbst minimale Störungen der Kinetik werden im MRT 
evident. Bei schweren Erkrankungsverläufen stellen sie einen häufigen Befund dar. Jedoch 
sind sie nicht spezifisch für diese Erkrankungen und treten bei vielen anderen Erkrankungen 
des Myokards auch auf (Friedrich et al. 2009). 
Bei 32% bis 57% der Patienten konnte in Studien ein Perikarderguss festgestellt werden 
(Ammann et al. 2003, Carniel et al. 2004, Karjalainen et al. 1986). Obwohl nicht spezifisch 
für eine Myokarditis, so kann er doch ein Zeichen für einen entzündlichen Prozess des 
Herzmuskels sein. 
Eine Zunahme der Wanddicke wurde zuerst in echokardiographischen Studien beschrieben 
(Hiramitsu et al. 2001). Ursache hierfür ist ein myokardiales Ödem im Rahmen eines 
Entzündungsprozesses. Eine Volumenzunahme des LV konnte bei akuter Myokarditis in 
Studien gezeigt werden und könnte somit vor allem retrospektiv einen zusätzlichen Hinweis 
auf eine akute Myokarditis geben (Friedrich et al. 1998, Friedrich et al. 2009). 
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1.3.1.2. Gewebscharaktersierung mittels der MRT 
Mittels der MRT ist es möglich Gewebsveränderungen visuell darzustellen. Dies ist besonders 
bei einer aktiven Myokarditis interessant, da es hier zu intrazellulären und interstitiellen 
Ödemen, zur Hyperämie durch Gefäßdilatation im Rahmen des Entzündungsprozesses und in 
schweren Fällen zu Nekrosen oder auch Fibrosen kommen kann (Kishimoto et al. 1994). 
Diese Gewebspathologien gilt es darzustellen. 
 
1.3.1.2.1. Ödem 
Bei entzündlichen Prozessen, wie bei einer viralen Myokarditis, kommt es durch 
Virusreplikation und Myozytenschädigung zu einer gesteigerten Permeabilität der 
Zellmembran. Dies führt dazu, dass es intrazellulär zu einem höheren Gehalt an freiem 
Wasser kommt (Cocker et al. 2010).  Diesen erhöhten Wassergehalt im Herzmuskel kann man 
mittels T2-gewichteter Sequenzen im MRT darstellen. In diesen Sequenzen kommt es durch 
den höheren Wasseranteil im Gewebe zu einer erhöhten Signalintensität. Eine Abschätzung 
dieses Wasseranteils ist möglich  in dem man dieses Gewebe mit „normalen“ Muskelgewebe 
(Skelettmuskel) vergleicht (Abdel-Aty et al. 2005). Wenn die „edema-ratio“  (der berechnete 
Wasseranteil im Myokard) ≥ 2 ist, gilt dies nach den bisher veröffentlichten Grenzwerten als 
Zeichen für eine myokardiale Inflammation. 
 
1.3.1.2.2. Hyperämie 
Die, wie im Kapitel Pathogenese beschrieben, durch Viren oder Bakterien verursachte 
Zytokin-Ausschüttung führt zu einer vermehrten Vasodilatation. Diese soll eigentlich dazu 
dienen das Immunsystem zu aktivieren. Durch die Vasodilatation kommt es jedoch auch zu 
einem erhöhten Blutvolumen im Gewebe, welches man sich in der Myokarditis-Diagnostik 
zunutze machen kann. T1-gewichtete MRT-Sequenzen können nach Applikation von 
Kontrastmittel (meist Gadolinium) dieses erhöhte Blutvolumen im Myokard nachweisen 
(Cocker et al. 2010). Dazu wird eine Aufnahme vor und direkt nach Kontrastmittelapplikation 
gemacht, was man auch als „global relative enhancement“ bezeichnet. Wird die mittlere 
Signalintensität des Myokards vor und nach Kontrastmittelgabe mit „normalem“ 
Muskelgewebe (Skelettmuskel) verglichen kann hieraus das sogenannte „global relative 
enhancement“ (gRE) berechnet werden. Ein Wert ≥ 4 des „gRE“ gilt in der Literatur bisher 
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als Hinweis für eine aktive myokardiale Inflammation. Gutberlet et al. konnten zeigen, dass 
dieser Parameter bei Patienten mit CMK in der Biopsie am besten geeignet ist, um eine 
Entzündung des Herzmuskels zu diagnostizieren (Gutberlet et al. 2008). 
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1.3.1.2.3. Nekrose und Fibrose 
Durch geschädigte Zellmembranen, wie sie bei Entzündungen oder Myokardinfarkten 
vorkommen, kann das Kontrastmittel leichter in die Zellen eindringen und sich dort verteilen. 
Die erhöhte Akkumulation des Kontrastmittels in geschädigtem Gewebe führt dazu, dass 
dieses länger braucht, um das Kontrastmittel wieder „auszuwaschen“. Damit gelingt es in der 
MRT Nekrosen visuell darzustellen. Bei irreversibel geschädigtem Myokard und Ersatz durch 
Bindegewebe bzw. Fibrosen oder im akuten Stadium durch ein myokardiales Ödem kommt es 
zu einem vergrößerten Extrazellularraum, in den das Kontrastmittel verzögert ein- bzw. 
ausgewaschen wird. Dabei stellt sich in T1-gewichteten Sequenzen durch Einsatz von 
speziellen Gradientenechosequenzen (GRE), sogenannten Inversionrecoverysequenzen (IR-
GRE) gesundes Gewebe dunkel dar, wenn man die Inversionszeit (TI) korrekt beim 
Nulldurchgang des Myokards wählt Nekrosen, Narben und Fibrosen bleiben als „late 
enhancement“ hell (Wagner et al. 2006). Einige Studien haben gezeigt, dass hiermit eine hohe 
Spezifität bei der Diagnostik einer akuten Myokarditis erreicht werden kann (Abdel-Aty et al. 
2005, Mahrholdt et al.2006). Die Sensitivität bei der Unterscheidung von chronischer und 
akuter Myokarditis bleibt jedoch ein limitierender Faktor (Abdel-Aty et al. 2005, Mahrholdt 
et al. 2006). Ein Grund hierfür könnte  sein, dass es bei einer aktiven Myokarditis nicht immer 
zu großflächigen Nekrosen kommt, welche sich somit nicht visuell in der MRT darstellen 
(Friedrich et al. 2009). 
Tabelle 5 zeigt eine Übersicht über die Terminologie der Befundung von kardialen MRT- 
Sequenzen bei Myokarditis. 
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Tabelle 5: Terminologie kardiale MRT-Befunde bei Myokarditis 
 
 
Normaler MRT-Befund 
 
MRT-Befund vereinbar mit Myokarditis 
 
 
Ödem Kein 
Ödem 
fleckige oder 
regionale T2-
Anreicherung als 
Hinweis für ein 
fokales oder 
regionales Ödem 
Subepikardiale 
oder septale 
T2-
Anreicherung 
als Hinweis für 
ein regionales 
Ödem 
Transmurale T2-
Anreicherung als 
Hinweis für ein 
regionales Ödem, 
vereinbar aber nicht 
spezifisch für eine 
Myokarditis 
globale T2-
Anreicherung 
als Hinweis für 
ein globales 
Ödem* 
 
Erhöhter relativer Wassergehalt (edema ratio=ER) ≥ 2 
Hyperämie Kein early 
gadolinium 
enhancement 
 
Erhöhte fokale Anreicherung eines early gadolinium enhancement 
bzw. erhöhtes globales relatives Kontrastmittelenhancement (gRE) 
≥ 4 † 
 
 
 
 
Narbe/ 
Nekrose 
Kein 
 late 
enhancement 
Fleckige 
Anreicherung  
late enhancement 
als Hinweis für 
ein fokale 
Nekrose 
Subepikardiale 
oder septale 
Anreicherung 
late 
enhancement 
als Hinweis 
für ein 
regionale 
Nekrose 
Subendokardiales oder 
transmurales late 
gadolinium 
enhancement, 
vereinbar, aber nicht 
spezifisch für eine 
Myokarditis 
 
Normaler MRT-Befund                                                     hinweisende MRT-Befunde 
LV-
Dysfunktion 
Normale LV-
Funktion 
Regionale 
systolische 
Dysfunktion 
Globale systolische Dysfunktion 
Perikard- 
erguß 
Kein 
Perikarderguß 
Kleiner 
Perikarderguß 
Mittelgroßer 
Perikarderguß 
Großer Perikarderguß 
ohne hämodynamische 
Relevanz 
Großer 
Perikarderguß 
mit hämo- 
dynamischer 
Relevanz 
LV- linker Ventrikel, MRT- Magnet-Resonanz-Tomographie 
*globaleT2-Anreicherung ist definiert ab einem Wert von  ≥ 2.0 zwischen Myokard und Skelettmuskel,  
† eine erhöhte Anreicherung eines globalen early gadolinium enhancement ist definiert ab einem Wert von  ≥ 4 
zwischen Myokard und Skelettmuskel                                                                                      (Friedrich et al.2009) 
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1.3.1.3. Anwendung der Gewebemarker 
2009 kamen mit den „Lake Louis Kriterien“ der „International Consensus Group on 
Cardiovascular Magnetic Resonance in Myocarditis“ erstmals Empfehlungen bezüglich der 
Anwendung der Gewebemarker bei Myokarditis heraus. Die Autoren schlagen vor, alle drei 
Gewebemarker in der Diagnostik einer Myokarditis zu nutzen (Friedrich et al. 2009). Wenn 
mindestens zwei oder mehr Gewebemarker positiv sind, kann eine Myokarditis mit einer 
Genauigkeit von 78% bestätigt oder ausgeschlossen werden. Betrachtet man nur das „late 
gadolinium enhancement“, dann beträgt die Genauigkeit aus den „gepoolten“ Daten 
verschiedener Studien nur 68% (Friedrich et al. 2009). 
Diese Empfehlungen gelten unter der Limitation, dass für die Aufstellung der Kriterien 
Ergebnisse aus „gepoolten“ Daten unterschiedlicher Single-Center-Studien zusammenfasst 
und analysiert wurden, da es bisher noch keine standardisierten Multicenter-Studien gibt und 
auch bisher in nur wenigen Studien MRT-Daten mit dem Goldstandard EMB verglichen 
wurden (Friedrich et al. 2009). 
Tabelle 6 zeigt Vorschläge zur Durchführung einer kardialen MRT-Untersuchung bei 
Myokarditis. 
Tabelle 6: Empfehlungen MRT-Protokoll bei Myokarditis 
 
LV Volumen und Funktion 
 
LV-enddiastolisches Volumen und Volumen-Index 
LV-endsystolisches Volumen und Volumen-Index 
Ejektionsfraktion 
Herzindex 
L- Masse und Massen-Index 
 
 
MRT-Parameter bei Myokarditis 
 
Edema-Ratio (ER) (regional oder global) 
Globales early enhancement oder relatives enhancement (gRE) 
Late enhancement (LE) 
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2. Aufgabenstellung 
Das kardiale MRT als nicht-invasive Untersuchungsmethode bei Myokarditis rückt in den 
letzten Jahren immer mehr in den Fokus der Myokarditis-Forschung. Da der bisherige 
Goldstandard eine invasive Methode darstellt, bietet die kardiale MRT-Untersuchung eine 
nicht-invasive Alternative. 
Mehrere Studien haben gezeigt, welche MRT-Sequenzen bei der Diagnostik der Myokarditis 
einsetzbar sind. 
Diese prospektive Studie am Herzzentrum Leipzig hat von 2007 bis 2009 verschiedene MRT-
Sequenzen von Patienten ausgewertet, bei denen klinisch der Verdacht auf eine Myokarditis 
bestand. Alle Patienten erhielten zur Verifizierung der Diagnose eine Linksherz-EMB und 
eine Koronarangiographie zum Ausschluß des Vorliegens einer koronaren Herzerkrankung 
(KHK). 
Im ersten Teil der Arbeit wurden MRT-Sequenzen von 52 Patienten von zwei unabhängigen, 
verblindeten Untersuchern ausgewertet. Untersucher A war dabei „erfahren“ im Auswerten 
von MRT-Bildern (> 100 Untersuchungen) von Myokarditispatienten, Untersucher B war 
„unerfahren“ (< 50 Untersuchungen). Dabei sollte die Intra- und Interobservervariabilität der 
MRT- Auswertungen von Myokarditispatienten erfasst werden. 
Der zweite Teil der Arbeit umfasste ein größeres Patientenkollektiv (n=100). Dieses Kollektiv 
wurde statistisch analysiert mittels Receiver-Operating-Characteristic-Kurven (ROC-
Analyse). Diese Methode ermöglicht es das Vermögen diagnostischer Tests zu beurteilen, 
zwischen zwei Krankheitszuständen zu unterscheiden. Damit ist es möglich, jedem 
Parameterwert die resultierenden Häufigkeitsverteilungen in Form von Sensitivität und 
Spezifität zuzuordnen. Als Parameter dienten dabei, die T2-gewichteten „edema-ratio“ (ER), 
eigentlich positiv, wenn ≥ 2  und das „early gadolinium enhancement“ bzw. das „globale 
relative enhancement“ (gRE), eigentlich positiv, wenn ≥ 4. Da die ROC -Analysen für das 
inhomogene Gesamt-Kollektiv (n=100) niedrigere Sensitivitäten und Spezifitäten wie in der 
Literatur beschrieben aufwiesen, wurde das Patientenkollektiv in mehrere Subgruppen 
aufgeteilt, u.a. nach verschiedenen Definitionen von akuter und chronischer Myokarditis, um 
genauer die Gründe und Ursachen für die zum Teil von der Literatur divergierenden 
Ergebnisse zu eruieren. 
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Bei allen diesen Gruppen wurde untersucht, ob eine Verschiebung der Grenzwerte von der 
T2-gewichteten „edema-ratio“ (ER) und dem „global relative enhancement“ (gRE) bei den 
MRT-Auswertungen eine Veränderung von Sensitivität und Spezifität ergibt. Diese wurden 
alle statistisch mittels ROC-Analyse untersucht. Außerdem wurde das gesamte 
Patientenkollektiv auf ein Nekrose/Fibrose im Sinne eines „late enhancement“ (LE) 
untersucht. 
Wesentliches Ziel dieses Teils der Arbeit war festzustellen, ob die Grenzwerte der jeweiligen 
Sequenzen eventuell geräteabhängig sind, ob divergierende Ergebnisse zu anderen Studien 
eventuell auf ein inhomogenes Kollektiv zurückzuführen sind, oder ob eventuell der 
„sampling error“ der EMB eine Rolle spielt. 
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3. Material und Methode 
3.1. Patientenkollektiv 
In dem ersten Kollektiv für die Bestimmung der Intra- und Interobservervariabilität wurden 
die Daten von 52 Patienten (36 männliche Patienten, 16 weibliche Patientinnen; Mittelwert 
Alter: 49,42 Jahre ± 15,78 (Standardabweichung), Altersbereich zwischen 19-77 Jahre) mit 
klinischem Verdacht auf Myokarditis eingeschlossen.  
Das zweite Kollektiv für die Grenzwertevaluation umfasste 100 Patienten (79 männliche 
Patienten, 21 weibliche Patientinnen; Mittelwert Alter 46,39 Jahre ± 16,78 
(Standardabweichung), Altersbereich zwischen 18-79 Jahre)) mit klinischem Verdacht auf 
Myokarditis. Kriterien für einen klinischen Verdacht auf eine Myokarditis waren: 
1. Neu aufgetretene oder persistierende Symptome wie Dyspnoe, Leistungsminderung, 
Palpitationen oder thorakale Schmerzen, die den Verdacht auf eine Myokarditis nahe 
legen 
2. Hinweis auf eine myokardiale Schädigung (Verschlechterung der linksventrikulären 
Funktion, elektrokardiographische Veränderungen, laborchemisch Erhöhung von 
Troponin T) 
3. Hinweis auf eine systemische virale Infektion 
4. Ausschluss eine koronaren Herzerkrankung durch eine Koronarangiographie 
Alle Patienten wurden zwischen Oktober 2007 und Juni 2009 in die Studie eingeschlossen. 
Die Studie wurde entsprechend der Richtlinien der lokalen Ethik-Kommission Leipzig 
durchgeführt. Alle Patienten gaben ihr schriftliches Einverständnis, damit klinischen 
Maßnahmen wie die EMB und die MRT durchgeführt werden konnten. 
Die Patienten präsentierten sich mit Symptomen wie Dyspnoe, Ödemen, Palpitationen, 
Leistungsminderung und Abgeschlagenheit, Angina pectoris und Fieber (Definition von 
Fieber ≥37,5 ° Celsius). Die Symptome bestanden dabei zwischen einigen Stunden und 351 
Tagen. In der Subgruppenbildung konnten dabei 10 Patienten nicht mit eingeschlossen 
werden, da der Symptombeginn hier nicht eindeutig geklärt werden konnte. Bei allen 
Patienten wurde eine koronare Herzerkrankung mittels Linksherzkatheter-Untersuchung 
ausgeschlossen und es wurden Myokard-Biopsien aus dem LV entnommen. Es erfolgte bei 
allen Patienten eine kardiovaskuläre MRT. 
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3.2. Kardiale MRT  
3.2.1. Allgemeiner Ablauf der MRT 
Alle Patienten wurden über den Ablauf der MRT, die Kontrastmittelgabe und deren 
Nebenwirkungen aufgeklärt. Vor Beginn der Untersuchung wurden die Patientendaten, 
Gewicht und Körpergröße erhoben und die Patienten speziell nach eventuell vorliegenden 
metallischen Implantaten, Operationen in der Anamnese oder bekannten Allergien befragt. 
Die Untersuchung erfolgt in Rückenlage. Den Patienten wurde ein automatisches 
Blutdruckmessgerät zur nicht-invasiven Blutdruckmessung angelegt und drei MRT-taugliche 
EKG-Elektroden wurden zur Überwachung und Triggerung der Herzfrequenz-Impulssignale 
des Patienten angebracht. Ein Atemgurt wurde angelegt, damit eine Kontrolle der 
Kommandos zum Atemanhalten möglich war. Außerdem erhielten alle Patienten 
Schallschutzkopfhörer und einen Alarmknopf. 
Das Kontrastmittel Gadopentetat-Dimenglumin (Magnevist®, Schering, Germany) wurde 
mittels einer Venenverweilkanüle verabreicht. Die Steuerung der Applikation erfolgte mit 
einem Injektionssystem der Firma Medrad, die gesamte Kontrastmittelmenge betrug 0.2 
mmol/kg Körpergewicht. 
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3.2.2. Technische Angaben zu den Sequenzen 
Die Untersuchungen erfolgten an einem 1.5 Tesla Magnetresonanzgerät (Intera mit Achieva-
Upgrade, Philips, Best, Niederlande). Für die Bestimmung der ER und des gRE wurden die 
T1- und T2-gew. Sequenzen mit der eingebauten Körperspule („body coil“) verwendet, damit 
eine Auswertung der Signalintensitäten entsprechend der bisher publizierten Grenzwerte 
möglich war (Friedrich et al. 1998, Abdel-Aty et al. 2005). Bei Verwendung der 
Oberflächenspulen hätte die interne Korrektur auf Spuleninhomogenitäten die Messwerte evtl. 
verfälscht, da diese bisher alle auf die Körperspulen normiert publiziert worden sind 
(Gutberlet et al. 2008). 
In Tabelle 7 sind zusätzlichen Angaben zum MRT-Protokoll vermerkt. Tabelle 8 gibt einen 
Überblick über die verwendeten MRT-Sequenzen. 
Tabelle 7: Zusätzliche Angaben zum Protokoll der jeweiligen Sequenzen 
SSFP • In der langen Achse Darstellung des Vier- und Zweikammerblicks 
• mehrere Kurzachsenschnitte zur Erfassung des gesamten LV und RV 
STIR • Sequenz zur Berechnung des Wassergehalts im Myokard (ER) 
T1 FSE • Ziel ist die Darstellung von fünf transversalen Schichten, die den gesamten LV 
umfassen 
• Durchführung der Sequenz vor und 15s  nach Gabe von Gadopentetat-
Dimenglumin-Kontrastmittel (0.1 mmol/kg  Körpergewicht) 
• Zusätzlich Verwendung einer Sättigungsschicht in der T1-gewichteten Fast-
Spin-Echo Sequenz, positioniert über den Vorhöfen, um Flussartefakte von 
Blutströmen zu verringern 
Inversion-
Recovery Turbo 
Gradienten-Echo 
• Durchführung der Sequenz 10-15 min nach Gabe einer zweiten Bolusgabe von 
Gadopentetat-Dimenglumin-Kontrastmittel (0.1 mmol/kgKörpergewicht) durch 
Nutzung einer zwei-dimensionalen Inversion-Recovery Gradienten-Echo 
Technik 
• Mehrere Kurzachsenschnitte zur Erfassung des gesamten LV und RV, 
Langachsenschnitte zur Darstellung des Vierkammerblicks 
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Tabelle 8: technische Angaben zu den einzelnen MRT-Sequenzen 
 Steady State Free 
Precession (SSFP) 
T2-weighted 
Triple 
Inversion 
Recovery 
(STIR) 
T1-weighted Fast 
Spin Echo 
Saturation Bands 
across Atria (T1 
FSE) 
3D Inversion-
Recovery Turbo 
Gradienten-Echo 
 
EKG-Gating 
 
EKG-Gating 
 
- 
 
EKG-Gating 
Atemanhalte- 
technik 
Atemanhalte-
technik 
Freie Atmung Atemanhalte-  
technik 
Sequenztyp Cine-Gradienten-Echo T2-gewichtete 
Triple-
Inversion-
Recovery 
T1-gewichtete fast 
spin echo saturation 
Inversion-Recovery 
Turbo Gradienten 
Echo 
Spule/ coil Five element 
phased array 
Body coil Body coil Five element 
phased array 
TE (ms) 1.8 100 15 2.3 
TR (ms) 3.6 2xRR 1x RR 4.8 
TI (ms) - 150 - Constantly adjusted 
Matrix (Pixel) 240x236 256x256 512x512 256x256 
FOV (cm) 280-380 350-400 350-400 350-400 
Partial FOV  1.0 0,75 1.0 1.0 
SD (mm) 8 10 8 10 
ETL - 33 3 - 
Flip angle 60° 90° 90° 15° 
Diagnostische  
Anwendung 
LV-Funktion: 
Volumina, 
Ejektionsfraktion, 
Kinetikstörungen 
Edema-Ratio 
(ER) 
 
Early gadolinium 
enhancement (gRE) 
Late enhancement 
(LE) 
TE-Time to Echo, TR-Time to Repetition, TI-Inversion Time, FOV-field of view, SD-Schichtdicke, ETL-Echo 
Train Length,  
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3.2.3. Auswertung der MRT-Bilder 
Die Auswertung des Patientenkollektivs (n=52) erfolgte qualitativ durch zwei verblindete, 
unabhängige Untersucher. Untersucher A (erfahren: > 100 Untersuchungen) und Untersucher 
B (unerfahren: < 50 Untersuchungen). Dabei wurde in der STIR-Sequenz die „Edema-Ratio“ 
(ER) berechnet und in der T1 FSE das „globale Relative Enhancement“ (gRE). 
Das zweite Patientenkollektiv (n=100) wurde dabei von Untersucher A alleine qualitativ 
ausgewertet. Dabei wurden Subgruppen gebildet, um die Grenzwertversatilität der MRT-
Parameter ER und gRE genauer zu bestimmen. Diese Gruppen bestanden aus: 
Akuter (hier Definition: Symptombeginn ≤ 14 Tagen, n=52) und chronischer (hier Definition: 
Symptombeginn > 14 Tage, n=38) Myokarditis im Vergleich mit dem Goldstandard EMB. Zu 
den Symptomen zählten Dyspnoe, Ödeme, Palpitationen, Leistungsminderung und 
Abgeschlagenheit, Angina pectoris und Fieber (Definition: ≥ 37,5 ° Celsius). Dann die akute 
(hier Definition: Symptombeginn < 7 Tagen, Troponin positiv (Normwert Troponin T < 0,1 
ng/ml, Troponin I < 0,5 ng/ml), ST-Hebungen im Elektrokardiogramm (EKG) (n=23) 
Myokarditis mit dem Goldstandard „Klinik“ statt EMB. 
In allen Fällen waren die Untersucher verblindet gegenüber den Ergebnissen der EMB und 
dem klinischen Verlauf der Patienten. 
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3.2.3.1. Auswertung der T2-gewichteten Sequenzen 
Mit Hilfe T2-gewichteter Sequenzen ist es möglich den relativen Wassergehalt im Myokard 
mit Hilfe der sogenannten „edema ratio“ (ER) abzuschätzen. Dazu wurden apikale, basale 
und mediale Kurzachsenschnitte verwendet und manuell eine sogenannte „region of interest“ 
(ROI) eingezeichnet. Die erste ROI umfasste einmal den gesamten Querschnitt des LV unter 
Vermeidung von „blood pool“-Kontaminationen (ein subendokardialer Sicherheitssaum 
wurde nicht mitgemessen) und artefaktbehafteten Bildabschnitten, die zweite ROI wurde in 
einen Skelettmuskels in der Regel der Rücken- (M. erector spinae) oder Brustmuskulatur (M. 
pectoralis major) desselben Bildes eingezeichnet. Die Wahl des Skelettmuskels war abhängig 
von der Bildqualität in der entsprechenden Region. 
Die mittlere Signalintensität (SI) des Myokards wurde ins Verhältnis zur mittleren SI des 
Skelettmuskels gesetzt. Das Verhältnis der Signalintensitäten beschreibt die folgende 
Gleichung: 
 ,  SI = Signalintensität 
In der Literatur gilt ein Wert < 2 als Normwert. Abbildung 2 zeigt die Bestimmung der ER. 
 
 
 
 
Abbildung 2: Bestimmung der „edema-ratio“ (ER). Eine „region of interest“ 
(ROI) wird um den Herzmuskel und in einen Skelettmuskel eingezeichnet, 
danach erfolgt die Berechnung nach der oben genannten Formel 
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3.2.3.2. Auswertung kontrastmittelverstärkter T1-gewichteten Sequenzen 
Um das gRE zu berechnen wurde ein ähnliches Verfahren wie bei der ER verwendet. Die T1-
gewichtete Vierkammerblickaufnahme wurde ebenfalls mit Hilfe der Einzeichnung von ROIs 
analysiert. Dazu wurde in einer Schicht vor der Kontrastmittelgabe eine ROI um den 
gesamten LV unter Aussparung der subendokardialen Region zur Vermeidung von „blood 
pool“-Kontaminationen und in einen Skelettmuskel (M. erector spinae und M. latissimus 
dorsi) eingezeichnet. Nach der Kontrastmittelgabe wurde die ROI in die gleiche Schicht 
kopiert, damit die analysierten Areale in der Fläche und Position zueinander identisch waren. 
Die mittlere SI von Myokard und Skelettmuskel vor und nach Kontrastmittelgabe wurde 
benutzt, um mit einer Gleichung das globale Relative Enhancement (gRE) zu berechnen: 
 
 
 und = „relative enhancement“ - Werte von Myokard und Skelettmuskel, SI = 
Signalintensität, KM = Kontrastmittel 
 
In der Literatur gilt ein Wert < 4 als Normwert. Abbildung 3 zeigt die Bestimmung des gRE. 
 
Abbildung 3: Berechnung des gRE, mit eingezeichneter ROI im Herzmuskel und im 
Skelettmuskel jeweils vor KM-Applikation (links) und nach KM-Applikation (rechts). 
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3.2.3.3. Auswertung Cine-Gradienten-Echo Sequenz und Inversion-Recovery 
Gradienten-Echo Sequenz 
Die Cine-GE-Sequenz diente mit dem Vier- und Zweikammerblick und der Reihe an 
Kurzachsenschnitten zur Berechnung von LV-Ejektionsfraktion, LV-Muskelmasse, LV-
enddiastolischen Volumen und LV-endsystolische Volumen. Die Volumetrie wurde aus den 
Kurzachsenschnitte mit Hilfe der „Scheibchensummationsmethode“ oder der „Simpson`s 
Rule“ bestimmt. 
Mit der Inversion-Recovery Gradienten-Echo Sequenz wurde das Myokard rein visuell auf 
vorliegen eines „late enhancement“ (LE) im Sinne einer Narbe/Fibrose untersucht. Bei 
Vorhandensein wurde die Lokalisation und Ausdehnung (epikardial, intramyokardial, 
subendokardial und transmural) bestimmt und dokumentiert. 
Abbildung 4 zeigt ein typisches subepikardiales LE als Hinweis für eine Fibrose/Narbe im 
Herzmuskel im Rahmen einer floriden oder abgelaufenen Myokarditis. 
 
 
 
 
 
Abbildung 4: mit rotem Pfeil gekennzeichnetes subepikardiales 
„late enhancement“ 
 
 
30 
 
3.3. Protokoll Endomyokardbiopsie 
Allen Patienten wurden fünf bis sechs Proben aus dem Myokard mittels Linksherzkatheter 
und einer Biopsiezange (Teleflex, Medical Tuttlingen GmbH, Germany) entnommen. Es 
wurde versucht den Ort der Probenentnahme (LV versus RV, Wandsegment) mit den 
Befunden im kardiovaskulären MRT zu korrelieren, um den „sampling error“ zu minimieren 
und Sensitivität und Spezifität der Methode zu erhöhen (Mahrholdt et al. 2004). 
Mindestens fünf Biopsien wurden dabei unter sterilen Bedingungen entnommen: Zwei bis 
drei Proben wurden dabei in 4% Formaldehyd für die Hämatoxylin-Eosin-Färbung, die 
Trichrome-Färbung, die Giemsa-Färbung und für die immunhistologische Untersuchung 
fixiert; zwei bis drei wurden tiefgefroren oder in RNAlater (Ambion Inc, Foster City, Calif) 
konserviert, damit mittels PCR die Biopsie auf ein Virusgenom untersucht werden kann. 
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3.3.1. Analyse Endomyokardbiopsie 
Die Biopsien wurden histologisch und immunhistologisch auf eine Entzündung des Myokards 
untersucht. Außerdem erfolgte eine nested-PCR-Untersuchung zum Nachweise eines DNA- 
oder RNA-Virusgenoms. 
Eine Entzündung des Myokards lag vor, wenn immunhistochemisch der Nachweis einer 
fokalen oder diffusen mononukleären Infiltration von > 14 Leukozyten per mm² (CD3+ T-
Lymphozyten und/oder CD68+ Makrophagen) im Myokard, und eine verstärkten Expression 
von MHC II (HLA-DR-Alpha-Molekülen) auf interstitiellen Immunzellen vorlag 
(Kindermann et al. 2008). 
Eine virale Infektion lag vor, wenn ein Virusgenom mittels PCR nachgewiesen werden 
konnte, und die Spezifität von einer automatischen DNA-Sequenzierung der viralen 
Amplifikationsprodukte bestätigt werden konnte (Kindermann et al. 2008). 
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3.4. Statistik 
Die statistische Auswertung erfolgte mit SPSS ® Version 17.0 für Windows ®.  
Der Vergleich der errechneten Werte von gRE und ER zwischen Probanden, Patienten und 
Patientengruppen wurde mit dem nicht-parametrischen Testverfahren Mann-Whitney U-Test 
durchgeführt, da keine Normverteilung vorlag. Es wurden Mittelwerte mit 
Standardabweichung erstellt. Die Irrtumswahrscheinlichkeit lag signifikant bei p < 0.05 und 
hoch-signifikant bei p < 0.01. 
Die Intra- und Interoberservervariabilität des ersten Patientenkollektivs wurde mit Hilfe von 
linearen Regressionsanalysen und Bland-Altman-Plots evaluiert. Die Intraobservervariabilität 
ist ein Maß für die Abhängigkeit eines klinischen Untersuchungsverfahrens von der 
momentanen Einschätzung des Untersuchers. Das bedeutet, dass der gleiche Untersucher zu 
unterschiedlichen Zeitpunkten ein klinisches Untersuchungsverfahren durchführt. Ist die 
Intraobservervariabilität hoch, sind die Sensitivitäten und Spezifitäten stark von der 
momentanen Einschätzung des Untersuchers abhängig. Die Interobservervariabilität ist ein 
Maß für die Abhängigkeit eines klinischen Untersuchungsverfahrens von der Person des 
Untersuchers. Sie wird bestimmt durch unterschiedliche Messewerte eines klinischen 
Untersuchungsverfahrens bei Einsatz verschiedener Untersucher. 
Die Korrelation zwischen den erhobenen Daten von Untersucher A und Untersucher B wurde 
mit dem Korrelationskoeffizienten nach Pearson und mit linearen Regressionsanalysen für das 
ER und gRE überprüft. Residuenplots von Bland und Altman wurden für ER und gRE 
angefertigt. Hierbei stellt man die einzelnen Messwertdifferenzen (DIFF=A-B) der beiden 
Untersucher in Abhängigkeit von den jeweils über beide Untersucher gemittelten Messwerte 
(A+B)/2 als Punktwolke dar. Darüber hinaus erhält man mit Hilfe der Standardabweichung 
den Bereich der zu erwartenden Inkonsistenz: in diesem Bereich liegt mit einem 
Wahrscheinlichkeitsintervall von etwa 95% die Abweichung individueller Werte beide 
Untersucher. 
Für das zweite Patientenkollektiv wurden ROC-Analysen, mit einem Konfidenzintervall von 
95%, für das gRE und ER durchgeführt. Für jeden Parameterwert war es so möglich die 
resultierende Häufigkeitsverteilung in Form von Sensitivität und Spezifität zu ermitteln. 
Damit konnten die Häufigkeitsverteilungen für einen bestimmten Wert (cut-off) abgelesen 
werden. Als Maß für die Güte des Testes wurde die Fläche unterhalb einer Kurve („area under 
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the curve“ = AUC) errechnet. Die Fläche kann Werte von 0,5-1 annehmen, wobei ein höherer 
Wert die bessere Güte anzeigt. 
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4. Ergebnisse 
4.1. Intra- und Interobservervariabilität der MRT-Parameter bei Myokarditis 
Wie bereits näher erläutert umfasste dieses Kollektiv 52 Patienten mit klinischem Verdacht 
auf eine akute Myokarditis. Alle Patienten erhielten eine EMB zur Sicherung der Diagnose  
Myokarditis und eine kardiovaskuläre MRT. In der kardiovaskulären MRT wurden das ER, in 
einer T2-gewichteten Sequenz, und das gRE, in einer T1-gewichteten Sequenz vor und nach 
Kontrastmittelapplikation, von jeweils zwei Untersucher zweimal berechnet. Untersucher A 
war dabei „erfahren“ (> 100 Untersuchungen), Untersucher B „unerfahren“ (< 50 
Untersuchungen). Beide Untersucher waren verblindet gegenüber den Ergebnissen der EMB 
und gegenüber klinischem Verlauf oder anderer klinischer Daten. Die Bilder aller Patienten 
waren auswertbar und von guter Qualität. 
Ziel war es hierbei die Intra- und Interobservervariabilität von ER und gRE als Parameter 
einer MRT in der Diagnostik einer Myokarditis zu evaluieren.  
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4.1.1. Darstellung der Intra- und Interobservervariabilität mittels linearer 
Regressionsanalysen 
Bestimmung der Intraobservervariabilität: 
Mit Hilfe von linearen Regressionsanalysen wurde die Korrelation für die zwei Messwerte der 
ER und des gRE zur Beurteilung der Intraobservervariabilität von Untersucher A und 
Untersucher B graphisch dargestellt. 
Abbildung 5 zeigt die linearen Regressionsanalysen der zwei Messwerte der ER von 
Untersucher A und Untersucher B zur Beurteilung der Intraobservervariabilität. 
Die Korrelationsanalysen zeigen, dass bei Untersucher A ein linearer Zusammenhang 
zwischen den Variablen besteht. Als Maß für die Stärke des Zusammenhanges gilt der 
Korrelationskoeffizient. Bei Untersucher A zeigt sich hier eine gute Korrelation zwischen den 
zwei Messwerten mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0.96. Das bedeutet es besteht 
eine niedrige Intraobservervariabilität zwischen den Messwerten für das ER. Die bestätigt 
sich auch im berechneten Konfidenzintervall, welches zwischen 0,93-0,96 liegt und somit den 
„wahren“ Mittelwert beschreibt. Die Korrelation von Untersucher B zeigt eine höhere 
Intraobservervariabilität bei den Messwerten für das ER mit einem Korrelationskoeffizient 
von nur r = 0.85. Es besteht hier sowohl optisch als auch rechnerisch eine größere Streuung 
der Messwerte um die Gerade. Das Konfidenzintervall liegt für Untersucher B zwischen 0,75-
0,91. 
Abbildung 6 zeigt die linearen Regressionsanalysen der zwei Messwerte des gRE von 
Untersucher A und Untersucher B 
Untersucher A zeigt wieder eine hohe Korrelation mit einem Korrelationskoeffizienten von r 
= 0.93 für das gRE. Das Konfidenzintervall liegt hier zwischen 0.89-0.96. Bei Untersucher B 
besteht hingegen nur noch ein Korrelationskoeffizient von r = 0.57, das bedeutet es besteht 
ein noch höhere Intraobservervariabilität beim gRE als bei der ER für Untersucher B. 
Insgesamt zeigt sich bei Untersucher B eine wesentlich größere Streuung der Messwerte, 
welche sich auch im Konfidenzintervall ausdrückt. Dieses liegt für das gRE für Untersucher B 
zwischen 0.36-0.73. 
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Untersucher A : lineare Regressionsanalyse – ER 
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Untersucher  B : lineare Regressionsanalyse – ER 
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r = 0.96 
CI 95 r = 0.93-0.98 
p < 0.0001 
r = 0.85 
CI95 r = 0.75-0.91 
p < 0.0001 
Abbildung 5: Darstellung  lineare Regressionsanalysen ER Untersucher A und Untersucher B,                                  
r- Korrelationskoeffizient, CI95- Konfidenzintervall, p- Wahrscheinlichkeit 
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Untersucher A: lineare Regressionsanalyse – gRE 
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Untersucher B: lineare Regressionsanalyse – gRE 
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r = 0.93 
CI95 r = 0.89-0.96 
p < 0.0001 
r = 0.57 
CI95 r = 0.36-0.73 
p < 0.0001 
Abbildung 6: Darstellung lineare Regressionsanalysen gRE Untersucher A und Untersucher B,                                      
r  - Korrelationskoeffizient, CI95 – Konfidenzintervall,  p - Wahrscheinlichkeit 
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4.1.2. Darstellung Intra- und Interobservervariabilität mittels Bland-Altman-Plots 
Interobservervariabilität 
Bland-Altman-Plots sind eine graphische Darstellungsmethode für den Vergleich zweier 
Messmethoden. Dadurch kann man optisch beurteilen, wie hoch die Schwankungsbreite der 
Übereinstimmung ist, ob ein systematischer Messfehler vorliegt (das heißt ob eine 
Messmethode höher oder tiefer misst als die andere) oder ob eine Abweichung der Methode 
von der Höhe der Werte abhängig ist (Bland JM et al. 1986). 
Abbildung 7 zeigt Bland-Altman-Plots für die ER von Untersucher A und Untersucher B. 
Die graphische Darstellung zeigt, dass die Messwerte für die ER von Untersucher B einer 
höheren Schwankungsbreite unterliegen und optisch eine größere Streuung der Messwerte 
vorliegt. Die Standardabweichung liegt bei Untersucher B zwischen ± 27,7 %, bei 
Untersucher A zwischen + 12 % und -11,9%. 
Abbildung 8 zeigt Bland-Altman-Plots für das gRE von Untersucher A und Untersucher B. 
Hier zeigt sich zwar auch eine höhere Schwankungsbreite der Messwerte und eine höhere 
Streuung der Messwerte für das gRE im Vergleich zum ER von Untersucher A, jedoch fällt 
diese im Vergleich zu Untersucher B optisch geringer aus. Die Standardabweichung liegt hier 
bei Untersucher B zwischen ± 83,7 %, bei Untersucher A jedoch nur bei ± 33,7 %.  Insgesamt 
scheint die Auswertung des gRE anfälliger, da hier bei beiden Untersuchern eine größere 
Schwankungsbreite vorliegt. Dem erfahrenen Untersucher gelingt es jedoch insgesamt besser 
reproduzierbare Messwerte zu generieren, was sich in der geringeren Standardabweichung 
ausdrückt. Jedoch auch für die ER geling Untersucher A eine größere Konsistenz der 
Messwerte im Vergleich zu Untersucher B.  
Somit zeigt sich sowohl für die ER als auch das gRE eine hohe Interobservervariabilität, die 
mittels Bland-Altman-Plots dargestellt werden konnte. 
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Untersucher A: Bland-Altman-Plot – ER 
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Untersucher B: Bland-Altman-Plot – ER 
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Abbildung 7: Darstellung Bland-Altman-Plots ER Untersucher A und Untersucher B 
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   Untersucher A:  Bland-Altman-Plot – gRE 
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         Untersucher B: Bland-Altman-Plot – gRE 
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Abbildung 8: Darstellung Bland-Altman-Plots gRE Untersucher A und Untersucher B 
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4.2. Grenzwertbestimmung MRT-Parameter bei Myokarditis 
Dieses Kollektiv umfasste 100 Patienten mit klinischem Verdacht auf eine akute Myokarditis. 
Alle Patienten erhielten eine EMB und eine kardiale MRT. In der MRT wurden die ER, in 
einer T2-gewichteten Sequenz, und das gRE, in einer T1-gewichteten Sequenz vor und nach 
Kontrastmittelapplikation, von einem „erfahrenen“ Untersucher (> 100 Untersuchungen) 
berechnet. Der Untersucher war verblindet gegenüber den Ergebnissen der EMB, dem 
klinischen Verlauf und anderer klinischer Daten. 
Ziel hierbei war es festzustellen, ob eine Verschiebung der Grenzwerte (cut-off) von ER und 
gRE eine Veränderung von Sensitivität und Spezifität bewirkt. Dies wurde statistisch mit 
ROC-Kurven analysiert. 
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4.2.1. ROC-Analyse Gesamtkollektiv 
Das Gesamtkollektiv von 100 Patienten wurde statistisch mit ROC-Kurven analysiert. Das 
Ziel hierbei war das Vermögen der MRT-Parameter ER und gRE zu beurteilen, zwischen 
einem gesunden Patienten und einem Patienten mit Myokarditis zu unterscheiden. Als 
Goldstandard diente dabei das Ergebnis der EMB. 
Abbildung 9 zeigt ROC-Kurven für die ER und das gRE des Gesamtkollektivs mit dem 
Goldstandard EMB. 
Im Idealfall sollten die Kurven an der linken oberen Begrenzungsseite liegen, was für eine 
hohe Trennschärfe der beiden Parameter sprechen würde. Hier wird in beiden Fällen sichtbar, 
dass sich die Kurve optisch der Diagonalen nähert. Die Fläche unter der Kurve (AUC: area 
under the curve) beträgt für ER 0,59 (CI95: 0.474, 0.706) und für das gRE 0,59 (CI95: 0.444, 
0.672). 
Für die ER besteht bei einem cut-off von 1,95 eine Sensitivität von 64% und eine Spezifität 
von 59%, für das gRE bei einem cut-off von 4,05 eine Sensitivität von 72% bei einer 
Spezifität von 29% (Tabelle Abbildung 13). Vergleicht man diese Ergebnisse mit der Studie 
von Gutberlet, zeigen diese bei der ER (Cut-off 2) eine Sensitivität von 67% und eine 
Spezifität 63%, bei dem gRE (cut-off 4) eine Sensitivität von 69% und eine Spezifität von 
86% (Gutberlet et al. 2008).  
Gutberlet verwendete 2008 bei der Auswertung ihrer MRT-Sequenzen einen GE-Scanner. 
Daraufhin wurde die Hypothese erstellt, ob unterschiedliche Grenzwerte für ER und gRE bei 
der Diagnose Myokarditis für MRT-Scanner bestehen. Das Gesamtkollektiv wurde in Sub-
Gruppen geteilt und es wurden wieder ROC-Kurven zur Evaluation des Grenzwertes für ER 
und gRE an einem Philips-Scanner erstellt. 
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Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: ER 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
1,55 0,914 0,857 
1,65 0,879 0,738 
1,75 0,793 0,714 
1,85 0,707 0,619 
1,95 0,638 0,405 
2,05 0,552 0,357 
2,15 0,362 0,214 
2,25 0,172 0,190 
AUC – area under curve: 0.59, 
CI95: 0.474,  0.918 
Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: gRE 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
3,75 0,724 0,762 
3,90 0,724 0,738 
4,05 0,724 0,714 
4,15 0,672 0,667 
4,25 0,655 0,667 
4,35 0,638 0,643 
4,45 0,621 0,643 
4,55 0,621 0,524 
4,65 0,569 0,500 
AUC-area under Curve: 0.59, 
CI95: 0.444, 0.662 
Abbildung 9: Darstellung ROC-Kurven Gesamtkollektiv ER und gRE mit resultierenden Koordinaten der 
Kurven und Häufigkeitsverteilungen 
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4.2.2. ROC-Analyse akute Myokarditis mit Goldstandard EMB 
Die Gruppe akute Myokarditis umfasste 52 Patienten. Definiert wurde die akute Myokarditis 
als klinischer Symptombeginn der unter 14 Tagen lag. Zu den Symptomen zählten Dyspnoe, 
Ödeme, Palpitationen, Leistungsminderung und Abgeschlagenheit, Angina pectoris und 
Fieber (Definition: ≥ 37,5 ° Celsius). Diese Definition wurde im Zusammenhang mit einer 
Studie von Friedrich et al. 1998 etabliert, die feststellten, dass nach 14 Tagen die Messwerte 
des gRE in der Auswertung der MRT-Sequenzen sinken. Bei dieser Studie waren Patienten 
mit klinischem Verdacht auf akute Myokarditis auf einem Siemens-Scanner untersucht 
worden. Die Diagnose wurde jedoch nicht bioptisch mit einer EMB verifiziert (Friedrich et al. 
1998).  
Abbildung 10 zeigt ROC-Kurven von ER und gRE mit dem Goldstandard EMB von diesem 
Patientenkollektiv. 
Es zeigt sich, dass bei der ER ein cut-off von 1,95 eine Sensitivität von 67% und eine 
Spezifität von 56% erbringt. Bei dem gRE zeigte sich erst bei einem cut-off von 4,55 eine 
zufriedenstellende Sensitivität von 69% bei gleichzeitig noch hoher Spezifität von 69%. Der 
in der Literatur beschriebene cut-off von ≥ 4 hätte zwar eine höhere Sensitivität von 81%, bei 
aber deutlich niedrigerer Spezifität von 56% erzielt. 
Die Fläche unter der Kurve (AUC) betrug für die ER nur 0,50 (CI95: 0,606, 0,872) für das 
gRE 0,74 (CI95: 0,606, 0,872). 
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Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: ER 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
1,65 0,806 0,813 
1,75 0,694 0,813 
1,85 0,667 0,688 
1,95 0,667 0,438 
2,05 0,556 0,438 
2,15 0,389 0,313 
AUC- area under curve: 0,50, 
CI95: 0,316 ,  0,667 
Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: gRE 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
3,60 0,806 0,563 
3,90 0,806 0,500 
4,05 0,806 0,438 
4,20 0,750 0,438 
4,35 0,722 0,438 
4,45 0,694 0,438 
4,55 0,694 0,313 
4,70 0,611 0,313 
AUC-area under curve: 0,739, 
CI95: 0,606, 0,872 
Abbildung 10: Darstellung ROC-Kurven AMK (Symptombeginn < 14 Tagen) mit resultierenden 
Koordinaten der Kurven und Häufigkeitsverteilungen 
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4.2.3. ROC-Analyse chronische Myokarditis mit Goldstandard EMB 
Diese Gruppe umfasste 38 Patienten. Analog zu der Definition akute Myokarditis im Kapitel 
4.2.2. wurden hier bei einem Symptombeginn > 14 Tagen die Patienten der Gruppe 
chronische Myokarditis zugeteilt. 
Abbildung 11 zeigt die ROC-Kurven von ER und gRE mit dem Goldstandard EMB dieses 
Patientenkollektivs. 
Für die ER zeigte ein cut-off von 2 wie in der Literatur bisher verwendet die beste Sensitivität 
von 61% bei gleichzeitig adäquater Spezifität von 65%. Für das gRE zeigt sich bei einem  cut-
off von 4,55 eine Sensitivität von 61% und eine Spezifität von 45%. Bein einem cut-off von 
4,15, also annähernd dem in der Literatur publizierten cut-off von > 4, würde die Sensitivität 
bei 67% liegen, die Spezifität aber nur bei 25 %. Das bedeutet, dass ein höher gewählter cut-
off für dieses Patientenkollektiv eine deutliche Anhebung der Spezifität bewirkt. 
Die Fläche unter der Kurve (AUC) betrug für die ER 0,66 (CI95: 0,481, 0,833) und für das 
gRE nur 0,40 (CI95: 0,301, 0,683). Somit zeigte sich hier mit einer AUC von < 0,5 für das 
gRE bei Patienten mit CMK eine sehr geringer Güte für das Messverfahren, was man in etwa 
mit „würfeln“ vergleichen könnte. 
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Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: ER 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
1,65 0,944 0,650 
1,75 0,889 0,600 
1,85 0,722 0,500 
2,00 0,611 0,350 
2,15 0,333 0,200 
AUC- area under curve: 0,66, 
CI95: 0,481 ,  0,833 
Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: gRE 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
3,30 0,778 0,850 
3,75 0,722 0,850 
4,15 0,667 0,750 
4,25 0,611 0,750 
4,40 0,611 0,700 
4,55 0,611 0,550 
4,65 0,611 0,500 
AUC- area under curve: 0,49, 
CI95: 0,301 ,  0,683 
Abbildung 11: Darstellung ROC-Kurven CMK (Symptombeginn > 14 Tagen) ER und gRE mit 
resultierenden Koordinaten der Kurven und Häufigkeitsverteilungen 
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4.2.4. ROC-Analyse klinisch akute Myokarditis mit Goldstandard „Klinik“ 
Dieses Kollektiv umfasste 23 Patienten. Die Einteilung erfolgte über die klinische Definition 
einer akuten Myokarditis: Symptombeginn < 7 Tagen, Troponin T oder I positiv (Normwert: 
Troponin T < 0,1 ng/ml, Troponin I < 0,5 ng/ml), ST-Hebungen im EKG. Diesmal wurde als 
Goldstandard nicht die EMB gewählt, sondern die oben beschriebenen eindeutigen klinischen 
und Labor- sowie EKG-Parameter, die für eine Myokarditis als Genese sprechen, da ein 
Myokardinfarkt als Genese sowohl durch die Koronarangiographie, als auch das für 
Myokarditis typische „late enhancement“ ausgeschlossen war (Cooper et al. 2009). Damit 
sollte untersucht werden, ob eine Änderung des Goldstandards EMB, eine Veränderung der 
ROC-Kurven und der Koordinaten der Kurve ergibt. 
Abbildung 12 zeigt die ROC-Kurven von ER und gRE dieses Patientenkollektivs mit dem 
Goldstandard Klinik. 
Für die ER zeigte sich bei einem cut-off von 1,95 eine Sensitivität von 78% bei niedriger 
Spezifität von nur 40%, das gRE zeigte bei einem cut-off von 4,55 die beste Sensitivität von 
78% bei gleichzeitig hoher Spezifität von 80%. 
Die Fläche unter der Kurve (AUC) betrug für die ER nur 0,45 (CI95: 0,136, 0,764) und für 
das gRE 0,778 (CI95: 0,591, 0,964). Die AUC liegt somit für das gRE deutlich über > 0,5, 
was für eine hohe Güte dieses Messverfahrens spricht.  
Von den 23 Patienten mit klinischer Definition einer akuten Myokarditis bestätigte sich in der 
Auswertung der EMB für 18 Patienten die Diagnose Myokarditis. Die Sensitivität lag damit 
mit 78% auch nicht höher als für den MR-Parameter gRE. 
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Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: ER 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
1,65 0,889 1,000 
1,75 0,778 1,000 
1,85 0,778 0,800 
1,95 0,778 0,600 
2,05 0,667 0,600 
2,15 0,444 0,400 
Area under curve (AUC): 0,45, 
CI95: 0,136, 0,764 
Koordinaten der Kurve 
Variablen für Testergebnis: gRE 
Messwerte Sensitivität 1 - 
Spezifität 
3,55 0,833 0,800 
4,20 0,833 0,600 
4,45 0,778 0,600 
4,55 0,778 0,200 
4,70 0,722 0,200 
4,95 0,667 0,200 
Area under curve (AUC): 0,78, 
CI95: 0,591, 0,964 
Abbildung 12: Darstellung ROC-Kurven AMK mit Goldstandard Klinik ER und gRE mit 
resultierenden Koordinaten der Kurven und Häufigkeitsverteilungen 
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4.3. Late Enhancement 
Alle Patienten wurden in einer kardialen MRT auf ein LE untersucht. Im Gesamtkollektiv 
konnte bei 58 (58%) Patienten ein LE nachgewiesen werden. Betrachtet man die Patienten, 
bei denen in der Biopsie eine Myokarditis nachgewiesen werden konnte, zeigte sich hier in 37 
(64%) von 58 Fällen ein LE. Das bedeutet, dass bei 20 Patienten mit bioptisch gesicherter 
Myokarditis kein LE nachweisbar war. Bei einem Patienten konnte aufgrund einer 
Kontrastmittelreaktion das LE in dieser Gruppe nicht bestimmt werden. Betrachtet man die 
Häufigkeitsverteilung entspricht dies einer Sensitivität von 64%. Die Spezifität ist in diesem 
Falle so nicht feststellbar. In der Gruppe mit klinischer Definition einer AMK zeigte sich in 
19 (83%) von 23 Patienten ein LE. Das entspricht einer Sensitivität von 100% und einer 
Spezifität von 77%.   
Kombiniert man in unserem Gesamtkollektiv die drei verschiedenen 
Gewebscharakterisierungen  (ER, gRE und  LE) erhält man bei mindestens zwei von drei 
positiven Kriterien für die MR-tomographische Diagnose einer Myokarditis eine Sensitivität 
von 71% und eine Spezifität 44%, sowie einen positiven prädiktiven Wert von 64%.  
Bei der Gruppe der Patienten mit akuter Myokarditis (definiert als Symptombeginn unter 14 
Tagen) erreicht man in der kombinierten Analyse eine Sensitivität von 78% und eine 
Spezifität von 63%, der positive prädiktive Wert lag bei 82%. 
Patienten mit chronischer Myokarditis (definiert als Symptombeginn, der länger als 14 Tage 
zurück lag)  zeigten in der kombinierten Analyse mit mindestens zwei von drei positiven MR-
tomographischen Kriterien für das Vorliegen einer Myokarditis eine Sensitivität von 56% und 
Spezifität von 32%, der positiven prädiktive Wert lag bei 43%. 
 
 
 
51 
 
5. Diskussion 
Seit der Erstbeschreibung von T2-gewichteten  MRT-Befunden bei Kindern mit Myokarditis 
von Gagliardi 1991 und 1998 der Erstbeschreibung von prä- und 
postkontrastmittelangereicherten T1-gewichteten Befunden bei Friedrich haben viel Studien 
den diagnostischen Nutzen einer MRT bei Myokarditis untersucht (Gagliardi et al. 1991, 
Friedrich et al. 1998, Laissy et al. 2002, Rieker et al. 2002, Abdel-Aty et al. 2005, Mahrholdt 
et al. 2006, Gutberlet et al. 2008, Yilmaz et al. 2008). Nur wenige Studien haben jedoch 
bisher die Diagnose akute Myokarditis mit einer EMB gesichert. Die vorliegende Studie hat 
von Oktober 2007 bis März 2010 kardiovaskuläre MRT-Sequenzen von Patienten mit 
klinischem Verdacht auf eine Myokarditis ausgewertet. Alle Patienten erhielten zur Sicherung 
der Diagnose eine EMB. 
Im Rahmen dieser Studie konnten wir darstellen, dass die Intra- und Interobservervariabilität 
der kardialen MRT sehr von der Erfahrung des Untersuchers abhängig ist. Die Auswertung 
der MRT-Parameter ER und gRE bei Verdacht auf akute Myokarditis zeigt, dass beide 
Parameter von Personen untersucht werden sollten, die bereits Erfahrung in der Auswertung 
kardialer MRT-Sequenzen haben. Gerade die Auswertung des gRE erscheint anfälliger für 
Fehlmessungen und sollte mit besonderer Sorgfalt durchgeführt werden. Bei der Evaluation 
der Grenzwertversatilität der MRT-Parameter ER und des gRE auf einem Philipps-Scanner 
haben wir herausgefunden, dass für die ER der publizierte Grenzwert von ≥ 2 beibehalt en 
werden kann. Für das gRE sollte jedoch der Grenzwert von  ≥ 4,0 auf  ≥ 4,5 angehoben 
werden, wenn auch eine adäquate Spezifität erreicht werden soll. Insgesamt ist die 
Auswertung der MRT-Sequenzen bei Verdacht auf Myokarditis im akuten Stadium besser 
und damit sicherer als im chronischen Stadium der Erkrankung. 
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5.1. Intra- und Interobservervariabilität der MRT-Parameter bei Myokarditis 
Wie bereits erwähnt, haben schon viele Studien den Nutzen der MRT bei Myokarditis gezeigt. 
In der Literatur wird der MRT eine hohes Maß an klinischer Umsetzbarkeit und Genauigkeit 
in der Diagnostik einer Myokarditis nachgesagt (Friedrich et al. 2009). 2000 untersuchten 
Roditi et al. 12 Patienten mit Verdacht auf akute Myokarditis und konnten bei zehn Patienten 
neben Kinetik-Störungen der Herzwand eine erhöhte myokardiale Kontrastmittelanreicherung  
feststellen (Roditi et al. 2000).  Abdel-Aty beschrieben in ihrer Studie von 2005, dass mit der 
Kombination der Parameter ER, gRE und LE eine hohe diagnostische Sicherheit erreicht 
werden kann und damit die kardiale MRT eine sinnvolles Untersuchungsverfahren bei 
Verdacht auf Myokarditis ist (Abdel-Aty et al. 2005). Neben der Überwachung der 
Krankheitsaktivität kann mittels kardialer MRT eine hohe Treffsicherheit bei der Entnahme 
einer EMB erreicht werden. Mittels gezielter Entnahme der EMB kann somit die Sensitivität 
und Spezifität der EMB wesentlich erhöht werden (Skouri et al. 2006). Wenn alle Sequenzen 
durchgeführt werden und mindestens zwei von drei Kriterien positiv sind, kann nach 
Friedrich somit eine Myokarditis mit einer Genauigkeit von 78% vorhergesagt oder 
ausgeschlossen werden (Friedrich et al. 2009). In keiner Studie wurde bisher allerdings 
untersucht, inwiefern die Ergebnisse der Auswertungen der MRT-Sequenzen bei Verdacht auf 
akute virale Myokarditis von der Intra- und Interobservervariabilität abhängig sind. 
Dieser Teil unserer Studie zeigt, dass die Ergebnisse der Auswertung von MRT-Sequenzen 
zur Diagnostik einer Myokarditis sehr von der Erfahrung des Untersuchers abhängig sind. 
Die Ergebnisse der linearen Regressionsanalysen in Abbildung 5 für die ER zeigen für den 
„erfahrenen“ Untersucher A mit einem Koeffizient von r = 0.96 (CI95 r = 0.93-0.98, p < 
0.0001) eine hohe Korrelation. Bei dem „unerfahrenen“ Untersucher B hingegen liegt mit 
einem Korrelationskoeffizient von r = 0.85 (CI95 r = 0.75-0.91, p < 0.0001) eine niedrigere 
Korrelation und breiterer Streuung der Messwerte vor. Dies bedeutet, eine höhere 
Intraobservervariabilität für den „unerfahrenen“ Untersucher B im Vergleich zu dem 
„erfahrenen“ Untersucher A. 
Auch die Ergebnisse der linearen Regressionsanalysen in Abbildung 6 für das gRE zeigen für 
den „erfahrenen“ Untersucher A mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0.93 (CI95 r = 
0.89-0.73, p < 0.0001) eine gute Korrelation. Für den „unerfahrenen“ Untersucher B hingegen 
liegt mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0.57 (CI95 r = 0.36-0.73, p < 0.0001) nur 
eine sehr niedrige Korrelation mit sehr breiter Streuung vor. Es liegt somit eine höhere 
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Intraobservervariabilität für den „unerfahrenen“ Untersucher B als für den „erfahrenen“ 
Untersucher A. 
Vergleicht man nun die Ergebnisse der Auswertungen von Untersucher A und Untersucher B, 
zeigt sich im Vergleich somit auch eine hohe Interobservervariabilität. Dem „erfahrenen“ 
Untersucher A gelingt besser Messwerte zu reproduzieren und damit eine höhere Konsistenz 
der Ergebnisse zu erreichen.  
Es fällt zudem auf, dass das gRE empfindlicher bei der Auswertung der entsprechenden 
Sequenzen sowohl bei Untersucher A und Untersucher B zu sein scheint. 
Die Bland-Altman-Plots Abbildung 7 für die ER zeigen, dass optisch für den „unerfahrenen“ 
Untersucher B eine größere Schwankungsbreite der Messwerte vorliegt als für den 
„erfahrenen“ Untersucher A. Die Standardabweichungen unterstreichen diese 
Schlussfolgerung. Für Untersucher A beträgt sie zwischen + 12 % und – 11,9%, für 
Untersucher B liegt sie wesentlich höher und beträgt ± 27,7%. 
In den Bland-Altman-Plots Abbildung 8 für das gRE zeigt sich graphisch sowohl bei dem 
„erfahrenen“ Untersucher A, als auch bei dem „unerfahrenen“ Untersucher B eine größere 
Schwankungsbreite der Messwerte. Jedoch zeigt sich auch hier der Unterschied zwischen 
Untersucher A und Untersucher B in der Standardabweichung. Für den „erfahrenen“ 
Untersucher A liegt sie bei ± 33,7%, für den „unerfahrenen“ Untersucher B jedoch um einiges 
höher bei ± 83,7%. 
Dies zeigt sowohl für ER und gRE eine hohe Intraobservervariabilität für den „unerfahrenen“ 
Untersucher B gegenüber dem „erfahrenen“ Untersucher A. Wobei sich hier bei beiden 
Untersuchern das gRE als der empfindlichere Parameter herausstellt. Vergleicht man nun die 
Interobservervariabilität zwischen Untersucher A und Untersucher B liegt diese höher für die 
Berechnung des gRE als für die ER. Genaue Studien zur Intra- und Interobservervariabilität 
der Berechnung von gRE und ER in der MRT existieren zum aktuellen Zeitpunkt nicht. 
Vergleicht man jedoch unserer Ergebnisse mit durchgeführten MRT-Studien in der Literatur 
zeigt sich auch dort, dass die Reproduzierbarkeit der Messergebnisse in der Auswertung 
spezifischer Sequenzen untersucherabhängig ist. Lønborg beschrieb in seiner Studie von 2011 
eine hohe Intra- und Interobservervariabilität in der Auswertung von T2-gewichteten MRT-
Sequenzen bei der Auswertung der myokardialen „area at risk“ (Lønborg et al. 2011).  
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Zusammenfassend kann man sagen, dass für eine diagnostische Methode die Untersuchung 
der Treffsicherheit essentiell ist. Anhand von Goldstandards ist es möglich die diagnostische 
Treffsicherheit einer Methode zu evaluieren (Bland JM et al. 1986).  Jedoch kann auch der 
Goldstandard „fehlerhaft“ sein und somit der wahre Status der Erkrankung unbekannt sein. 
 
Die Qualität einer Methode zu beurteilen ist beispielsweise durch die Erfassung der 
Interobservervariabilität möglich (Kraemer et al. 1992). Eine Beeinflussung dieses Parameters 
kann beispielswiese gegeben sein durch die untersuchten Fälle selbst, die angewandte 
Methode und deren Interaktion (Roe et al. 1997). Sadatsafavi postulierte 2008, dass die 
Aussagekraft vieler Publikationen durch die geringe Anzahl von Beobachtern limitiert sei.  
Eine absolute Empfehlung für die Anzahl der Beobachter wird nicht gegeben, da dies von der 
zu erwartenden Varianz der Methode und des zu untersuchenden Kollektivs abhängig sei. 
Somit kann eine Beurteilung durch nur zwei Beobachter unter Umständen ausreichend sein 
(Sadatsafavi et al. 2008). Jedoch kann man auch in dieser Arbeit nicht ausschließen, dass 
durch die Verwendung von nur zwei Beobachtern die tatsächliche Qualität dieser Methode, 
verursacht durch einen überproportionalen Einfluss dieser beiden Beobachter, abweichen 
kann. Die Reproduzierbarkeit der Auswertung von ER und gRE durch nur einen Untersucher 
zeigt hier auch ein hohes Maß an Abhängigkeit durch den Untersucher selbst. So könnte man 
sagen, dass die unterschiedlichen Ergebnisse der Auswertungen für ER und gRE, die 
Unterschiede im Ausbildungsstand und somit in der klinischen Erfahrung widerspiegeln. 
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5.2. Grenzwertbestimmung MRT-Parameter bei Myokarditis 
Die Grenzwertbestimmung betrifft die T2-gewichteten MRT-Sequenzen zur Bestimmung der 
ER und die T1-gewichteten MRT-Sequenzen vor und nach Kontrastmittelapplikation zur 
Bestimmung des gRE. 
Bei einer Myokarditis kann ein Ödem regional oder global vorhanden sein. Wenn es regional 
ist kann es visuell diagnostiziert werden, wobei es meist subepikardial oder transmural liegt 
(Friedrich et al. 2009). Bei einem globalen Ödem ist das Ödem meist nicht visuell 
diagnostizierbar und es muss eine quantitative Analyse der T2-gewichteten Sequenzen 
erfolgen wie im Kapitel 3.2.3.1. beschrieben. Abdel-Aty publizierten 2005 bei dieser Technik 
für die ER einen Grenzwert von ≥ 2 als einen diagnostischen Hinweis auf eine Myokarditis. 
Eine Entdeckung in der Studie von Abdel-Aty jedoch war, dass keine Korrelation zwischen 
der T2-gewichteten ER und dem T1-gewichteten gRE bestand. Die eigentlich zu erwartende 
Korrelation zwischen einem myokardialen Ödem und einer Hyperämie bestätigte sich bei 
Abdel-Aty nicht (Abdel-Aty et al.2005). 
Für das gRE, dass meist nicht visuell sichtbar ist, wird eine quantitative Analyse der T1-
gewichteten Sequenz durchgeführt wie im Kapitel 3.2.3.2. beschrieben. Grundlage der 
Messung des gRE ist die Annahme, dass es durch Zytokinausschüttungen zu einer 
Vasodilatation kommt und damit zu einem erhöhten Blutvolumen im Herzmuskelgewebe. T1-
gewichtete MRT-Sequenzen können nach Applikation von Kontrastmittel dieses erhöhte 
Blutvolumen im Herzmuskel nachweisen (Cocker et al. 2010). Dazu wird eine Aufnahme vor 
und nach Kontrastmittelgabe gemacht und der Herzmuskel beide Male mit einem 
Skelettmuskel verglichen. Friedrich  publizierte hierfür einen Grenzwert von ≥ 4 als einen 
positiven Hinweis für eine Myokarditis (Friedrich et al. 1998). 
Dieser Teil unserer Studie beschäftigte sich damit, ob diese Grenzwerte für alle MRT-Scanner 
gelten, oder ob für jeden MRT-Scanner der Grenzwert für ER und gRE neu evaluiert werden 
muss. 
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5.2.1. ROC-Analysen Gesamtkollektiv 
Die ROC-Kurven des Gesamtkollektivs sind in Abbildung 9, Kapitel 4.2.1. dargestellt. Im 
Vergleich mit den ROC-Analysen aus früheren Studien unserer Arbeitsgruppe liegen diese 
ROC-Kurven optisch wesentlich näher an der Diagonalen (Gutberlet et al. 2008). Abbildung 
13 und Abbildung 14 zeigt diesen Vergleich. 
Werte nahe der Diagonalen deuten auf einen Zufallsprozess hin, das heißt die Quote von 
Richtigpositiven und Falschpositiven ist äquivalent. Idealerweise sollte die Kurve an der 
linken oberen Begrenzungsseite liegen. Im Vergleich mit dem Gesamtkollektiv dieser Studie 
nähern sich die ROC-Kurven aus Gutberlet et al. wesentlich mehr der Idealen. Außerdem 
unterscheidet sich die Fläche unter der Kurve (AUC) wesentlich. Bei Gutberlet beträgt sie für 
das ER 0,754 und für das gRE 0,818 (Gutberlet et al. 2008). In unserer Studie für das 
Gesamtkollektiv 0,59 für ER und das gRE. Damit deutet auch die Fläche unter der Kurve 
(AUC) in unserem Patientenkollektiv mit einem Wert nahe 0,5 auf einen Zufallsprozess. 
Bei dem Vergleich der Sensitivitäten und Spezifitäten wie im Kapitel 4.2.1. beschrieben, fällt 
vor allem die geringere Spezifität des gRE aus dieser Studie auf. 
Das Kollektiv aus früheren Studien unserer Arbeitsgruppe bestand ausschließlich aus 
Patienten mit Verdacht auf eine chronische Myokarditis (Gutberlet et al. 2008). 
Währenddessen das Patientenkollektiv dieser Studie aus Patienten mit Verdacht auf akute 
Myokarditis bestand. 
Daraufhin wurden Subgruppen gebildet, um vor allem zu evaluieren, ob für das gRE auf 
einem Philips-Scanner ein von der Literatur abweichender Grenzwert gelten sollte. Bereits bei 
Friedrich wurde diskutiert, ob der bisher publizierte Grenzwert für die ER eventuell 
geräteabhängig sein kann und somit an unterschiedlichen MRT-Scannern variieren kann 
(Friedrich et al 2009). 
                                    
 
 
57 
 
Abbildung 13: ROC-Analyse Gutberlet et al. 2008, Patientenkollektiv (n=83) mit klinischem Verdacht auf 
chronische Myokarditis: 
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Abbildung 14: ROC-Analyse Gesamtkollektiv (n=100) mit klinischem Verdacht auf akute Myokarditis 
 
ER                                                                               
AUC – area under curve: 0.59,CI95: 0.474,  0.918 
gRE                                                                                    
AUC-area under Curve: 0.59,CI95: 0.444, 0.662 
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5.2.2. ROC-Analyse akute Myokarditis mit Goldstandard EMB 
Die ROC-Analysen bei akuter Myokarditis mit dem Goldstandard EMB sind der Abbildung 
10 aus dem Kapitel 4.2.2. zu entnehmen. 
Hier ändert sich die ROC-Kurve für die ER im Vergleich zum Gesamtkollektiv nicht 
wesentlich. Sie verläuft optisch weiterhin nahe der Diagonalen und die Fläche unter der 
Kurve (AUC) beträgt 0,5. Betrachtet man jedoch die ROC-Kurve für das gRE, hebt sich diese 
doch optisch deutlich von der Diagonalen ab und nähert sich der oberen linken 
Begrenzungsseite. Die Fläche unter Kurve (AUC) nähert sich mit 0,74 dem Wert 1, was somit 
einer höheren Güte des Testverfahrens entspricht. 
Betrachtet man nun die Koordinaten der Kurve mit den resultierenden 
Häufigkeitsverteilungen, zeigt sich für die ER bei einem cut-off von 1,95 eine Sensitivität von 
67% und eine Spezifität von 56%. Würde man hier den cut-off höher legen, beispielsweise bei 
2,55 besteht eine Sensitivität von nur 11% und eine Spezifität von 75%. Damit wird 
ersichtlich, dass der publizierte cut-off von ≥ 2 für die ER beibehalten werden kann. Für das 
gRE besteht für den publizierten Grenzwert von ≥ 4 eine Sensitivität von 81% und eine 
Spezifität von 56%. Betrachtet man die Häufigkeitsverteilung für den cut-off von 4,55 liegt 
die Sensitivität und Spezifität bei 69%.  
Tabelle 9 vergleicht die Sensitivität und Spezifität mit dem neuen Grenzwert von ≥ 4,5 mit 
den Ergebnissen der schon zitierten Studie unserer Arbeitsgruppe von 2008 (vgl. Tabelle 10) 
(Gutberlet et al. 2008).  
 
 
 
 
Tabelle 9: eigene Daten mit neuem und altem Grenzwert 
 
Eigene Daten AMK (n=52) 
 
 ER 
(T2-Wichtung) 
Cut-off  ≥ 2 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4,05 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4,55 
 
Sensitivität 67 81 69 
Spezifität 56 56 69 
Philips-Scanner 
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So zeigt sich, dass auf einem Philips-Scanner für das gRE ein cut-off von ≥ 4,5 besser 
geeignet ist zur Diagnostik einer Myokarditis als ein cut-off von ≥ 4,0, d a eine wesentlich 
höhere Spezifität erreicht werden kann. 
Tabelle 10: Daten von Gutberlet et al. 2008 
 
Daten von Gutberlet (Gutberlet et al. 2008) CMK (N=83) 
 
 ER 
(T2-Wichtung) 
Cut-off  ≥ 2 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4 
Sensitivität 67 63 
Spezifität 69 86 
GE-Scanner 
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5.2.3. ROC-Analyse chronische Myokarditis mit Goldstandard EMB 
Die ROC-Kurven chronische Myokarditis mit dem Goldstandard EMB sind dem Kapitel 
4.2.3. Abbildung 11 zu entnehmen. 
Hier lässt sich erneut feststellen, dass für das gRE ein cut-off von 4,55 mit einer Sensitivität 
von 61% und einer Spezifität von 45% die validesten Ergebnisse ergibt. Wie aus Abbildung 
11 ersichtlich kann auch in dieser Gruppe ein cut-off von ≥ 2 für die ER beibehalten werden. 
Tabelle 11 vergleicht die Ergebnisse mit dem neuen cut-off von ≥ 4,5 für das gRE und dem 
cut-off von  ≥ 2 für die ER mit den Ergebnissen von Gutberlet in Tabelle 12 (Gutberlet et al. 
2008). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabelle 11: eigene Daten mit neuem und altem  Grenzwert 
Eigene Daten CMK (n=38) 
 ER 
(T2-Wichtung) 
Cut-off  ≥ 2 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4,15 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4,55 
 
Sensitivität 61 67 61 
Spezifität 65 25 45 
Philips-Scanner 
Tabelle 12: Daten von Gutberlet et al. 2008 
Daten von Gutberlet (Gutberlet et al. 2008) CMK (N=83) 
 ER 
(T2-Wichtung) 
Cut-off  ≥ 2 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4 
Sensitivität 67 63 
Spezifität 69 86 
GE-Scanner 
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Somit zeigt sich auch in dieser Gruppe, dass eine Erhöhung des Grenzwertes des gRE auf  ≥ 
4,5 auf einem Philips-Scanner angebracht ist, da wieder eine wesentlich höhere Spezifität 
erlangt werden kann. 
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5.2.4. ROC-Analyse klinisch akute Myokarditis mit Goldstandard Klinik 
Die ROC-Kurven klinisch akute Myokarditis mit der jeweiligen Definition und dem 
Goldstandard Klinik sind dem Kapitel 4.2.4. Abbildung 12 zu entnehmen.  
Tabelle 13 vergleicht die Ergebnisse von Sensitivität und Spezifität aus dieser Arbeit mit den 
Ergebnisse von Gutberlet in Tabelle 14 (Gutberlet et al. 2008). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabelle 13: eigene Daten mit neuem und altem Grenzwert 
Eigene Daten Klinisch AMK Goldstandard „Klinik“ (n=23) 
 ER 
(T2-Wichtung) 
Cut-off  ≥ 2 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4,20 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4,55 
 
Sensitivität 78 83 78 
Spezifität 40 40 80 
Philips-Scanner 
Tabelle 14: Daten von Gutberlet et al. 2008 
Daten von Gutberlet (Gutberlet et al. 2008) CMK (N=83) 
 ER 
(T2-Wichtung) 
Cut-off  ≥ 2 
gRE 
(T1-Wichtung) 
Cut-off ≥ 4 
Sensitivität 67 63 
Spezifität 69 86 
GE-Scanner 
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Wie aus Tabelle 13 und Tabelle 14 und der Abbildung 12 ersichtlich, stellt sich auch in dieser 
Gruppe mit einem veränderten Goldstandard ein Grenzwert von ≥ 4,5 für das gRE als valider 
heraus. 
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5.3. Late Enhancement 
Einige Studien haben bereits gezeigt, dass für das LE eine hohe Spezifität bei der Diagnostik 
einer akuten Myokarditis erreicht werden kann (Abdel-Aty et al. 2005, Mahrholdt et al.2006). 
Die Sensitivität bei der Unterscheidung von chronischer und akuter Myokarditis blieb jedoch 
bisher ein limitierender Faktor (Abdel-Aty et al. 2005, Mahrholdt et al. 2006).  In der 
Auswertung unserer Studie wird ersichtlich, dass die Wertigkeit des LE als alleiniger 
Parameter unzureichend ist. In 57% der  Patienten aus dem Gesamtkollektiv konnte eine LE 
nachgewiesen werden. In den bioptisch gesicherten Myokarditiden zeigte sich in 64 % der 
Fälle ein LE. Das entspricht einer Sensitivität von 64%. In der Gruppe mit klinischer 
Definition einer Myokarditis konnte eine Sensitivität von 100% und  eine Spezifität von 77% 
erreicht werden. Ein Grund für die unterschiedlichen Ergebnisse könnte sein, dass es bei einer 
aktiven Myokarditis nicht immer zu großflächigen Nekrosen kommt, welche sich somit nicht 
visuell in der MRT darstellen (Friedrich et al. 2009). Daraus könnte man schließen, dass der 
Parameter LE alleine nicht zur diagnostischen Erfassung einer Myokarditis geeignet ist. Vor 
allem wenn es sich um eine Myokarditis handelt, bei der es zu keiner großen 
Nekrose/Fibrose-Ausbildung kommt. In der Gruppe der klinisch akuten Myokarditis, mit 
vermeintlich hoher myokardialer Schädigung mit Nekrose- oder Fibroseausbildung, bestätigt 
sich dies, da hier eine hohe Sensitivität und Spezifität erreicht werden kann. Allerdings bleibt 
zu bedenken, dass das LE an sich nicht spezifisch für eine Myokarditis ist und auch bei 
anderen Erkrankungen des Myokards beschrieben wird (Lin et al 2008). 
 
Somit konnte in dieser Arbeit gezeigt werden, dass für die Bestimmung und Auswertung der 
ER ein Grenzwert von ≥ 2 auf einem Philips -Scanner beibehalten werden kann. Diese 
Erkenntnis korreliert somit mit den Ergebnissen der Studie von Abdel-Aty (Abdel-Aty et al. 
2005). Für die Auswertung des gRE auf einem Philips-Scanner empfehlen wir eine Anhebung 
des Grenzwertes von  ≥ 4,0 auf   ≥ 4,5. Die Auswertung der MRT-Sequenzen bei akuter 
viraler Myokarditis ist somit geräteabhängig. Es sollte daher genau überprüft werden, 
inwiefern die publizierten Grenzwerte der Parameter ER und gRE für einen MRT-Scanner 
übernommen werden können. Nach unserer Sicht sollte jeweils eine Überprüfung der 
Grenzwerte erfolgen um Fehldiagnosen zu vermeiden. Es konnte weiterhin gezeigt werden, 
dass Funktions- und Gewebeeigenschaften mittels kardialer MRT dokumentiert werden 
können und Aussage über die Krankheitsaktivität eingeschätzt werden kann. Die Kombination 
verschiedener MRT-Sequenzen (ER, gRE und LE) kann eine bessere Einschätzung von 
Aktivität und Verlauf einer Myokarditis bieten, als die Parameter für sich alleine (Wein et al. 
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2007).  In der Analyse unseres Gesamtkollektivs zeigt sich bei der Kombination von 
mindestens zwei von drei MR-tomographisch positiven Kriterien (ER, gRE und LE) für die 
Diagnose einer Myokarditis eine etwas höhere Sensitivität und Spezifität im Vergleich zur 
Auswertung einzelner Parameter. Dies könnte auch mit der hohen Sensitivität und Spezifität 
des LE bei der Diagnose einer akuten Myokarditis verbunden sein wie es in unseren 
Auswertungen bereits gezeigt werden konnte. Die Auswertung akuter Myokarditiden erweist 
sich als zuverlässiger als die Auswertung chronischer Myokarditiden (Lurz et al. 2012). 
Ursächlich hierfür könnte sein das Ödem und Hyperämie als führende Zeichen einer akuten 
Myokarditis bei der chronischen Myokarditis weniger intensiv ausgeprägt ist. Daher kann es 
zu falsch negativen Befunden in der MRT Auswertung kommen. Diese minimalen 
Änderungen im MRT können nur schwer von einer Fibrose im Sinne eine nicht-
inflammatorischen Kardiomyopathie als mögliche Spätfolge einer Myokarditis unterschieden 
werden (Lurz et al. 2012). Da die akute Myokarditis auch zur DCM mit Viruspersistenz bzw. 
autoreaktiven Immunprozessen fortschreiten kann, ist daher eine genaue Diagnostik 
unabkömmlich, um interventionsbedürftige Formen zu erkennen und zu behandeln 
(D´Ambrosio et al. 2001, Feldman et al. 2000, Maisch et al. 2007).  
Die EMB als Goldstandard in der Diagnostik einer Myokarditis ist weltweit akzeptiert 
(Friedrich et al. 2009). Jedoch gibt es bei dieser Methode auch einige Limitationen. Wie 
bereits beschrieben ist neben der Interobservervariabilität auch der so genannte „sampling 
error“ der EMB verantwortlich für die limitierte Sensitivität dieser Methode (Chow et al. 
1989). Hauck konnten 1989 zeigen, dass bis zu 17 Proben notwendig seien können, um eine 
suffiziente Sensitivität zu erreichen (Hauck et al. 1989). Ursache könnte hierfür unter 
anderem sein, dass eine Myokarditis sich nicht diffus, sonder fokal im Herzmuskelgewebe 
anreichert (Feldman et al. 2000). Der „sampling error“ kann jedoch reduziert werden, wenn 
man die Biopsie nicht „blind“ entnimmt, sondern gezielt Stellen aufsucht, die im MRT eine 
Kontrastmittelanreicherung anzeigen (Mahrholdt et al. 2004). Außerdem kann es zu schweren 
Komplikationen wie Perforationen und Tamponaden in 0.1% bis 0.5% der Fälle und zu 
Komplikationen im gesamten in 6% der Fälle kommen (Cooper et al. 2007). Trotz 
Durchführung der MRT- gesteuerten Biopsie-Entnahme, kann nicht endgültig geklärt werden, 
ob diese Methode ausreicht, um eine definitive histologische und molekularpathologische 
Diagnose zu erzielen. Daher bleibt eine Restunsicherheit, ob die EMB in der Diagnostik einer 
Myokarditis wirklich als Goldstandard geeignet ist. 
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5.4. Schlussfolgerung 
In dieser Arbeit konnten wir zeigen, dass die Intra- und Interobservervariabilität der MRT-
Parameter ER und gRE sehr von der Erfahrung des Untersuchers abhängt. Dies bedeutet, dass 
zukünftig Auswertungen kardialer MRT-Sequenzen bei entzündlichen Herzerkrankungen von 
Personen erfolgen sollten, die Erfahrung in der Auswertung solcher MRT-Sequenzen haben. 
Gerade die Berechnung und Auswertung des gRE erscheint anfälliger und sollte somit 
besonders sorgfältig durchgeführt werden.  
Wir konnten außerdem zeigen, dass der publizierte Grenzwert für die ER von ≥ 2 auf einem 
Philipps-Scanner beibehalten werden kann. Jedoch muss für das gRE auf einem Philipps-
Scanner der Grenzwert von ≥ 4,0 auf  ≥ 4,5 angehoben werden. Es ist jedoch möglich, dass 
zwischen dem Grenzwert 4,0 und dem Grenzwert 4,5 ein Graubereich existiert. Ergebnisse in 
diesem Bereich sollten daher genau geprüft werden. Damit konnten wir in unseren Analysen 
feststellen, dass die Auswertung kardialer MRT-Sequenzen geräteabhängig ist. Es sollte 
deswegen auf den jeweiligen MRT-Scannern eine genaue Überprüfung der publizierten 
Grenzwerte für ER und gRE erfolgen. Im akuten Stadium einer Myokarditis ist die 
Auswertung der MRT-Parameter ER und gRE sicherer als im chronischen Stadium einer 
Myokarditis. Die Auswertung des gRE zeigt bessere Sensitivitäten und Spezifitäten als die 
Auswertung der ER und ist somit besser geeignet eine Myokarditis zu diagnostizieren. 
Die hier gezeigten Ergebnisse können die diagnostische Sicherheit einer EMB hinsichtlich 
Sensitivität und Spezifität noch nicht in allen Ebenen erreichen, jedoch ist auch die EMB als 
Goldstandard in der Diagnostik einer Myokarditis immer wieder in der Diskussion. Die 
kardiale MRT ermöglicht eine differenzierte Einschätzung der myokardialen Funktions- und 
Gewebeeigenschaften und ist somit in Kombination aller MRT-Sequenzen geeignet, Aktivität 
und Verlauf einer akuten Myokarditis besser einzuschätzen. Es wird somit in der Zukunft als 
ein nicht-invasives, strahlenfreies Untersuchungsverfahren eine immer größere Rolle in der 
Diagnostik entzündlicher Herzerkrankungen spielen. 
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Problemstellung 
Die akute virale Myokarditis, als sekundäre Entzündung des Herzmuskelgewebes durch 
kardiotrope Viren, kann vollständig ausheilen oder über eine chronische Myokarditis zu einer 
dilatativen Kardiomyopathie führen. Dabei können maligne Herzrhythmusstörungen auftreten 
und es kann zum plötzlichen Herztod kommen. Eine definitive Diagnose ist somit von 
entscheidender Bedeutung, um interventionsbedürftige Formen zu behandeln und 
Differentialdiagnosen auszuschließen. Als Goldstandard der Myokarditis-Diagnostik gilt die 
Endomyokardbiopsie (EMB). Diese birgt als invasive Methode jedoch auch Risiken für den 
Patienten. Die kardiale Magnet-Resonanz-Tomographie (MRT) stellt eine strahlenfreie, nicht-
invasive und damit risikoarme Alternative dar. Ziel dieser Arbeit war es, die Intra- und 
Interobservervariabilität kardialer MRT-Parameter bei der Diagnostik einer Myokarditis zu 
evaluieren. Außerdem wurde die Grenzwertversatilität der MRT-Parameter „edema-ratio“ 
(ER) und „early gadolinium enhancement“ (gRE) bei Myokarditis auf einem Philips-Scanner 
untersucht. 
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Material und Methode 
Diese prospektive  Studie am Herzzentrum Leipzig hat von 2007 bis 2009 kardiale MRT-
Sequenzen von Patienten ausgewertet, bei denen klinisch der Verdacht auf eine akute virale 
Myokarditis bestand. Alle Patienten erhielten zur Verifizierung der Diagnose eine Linksherz-
EMB. 
Die Arbeit besteht aus zwei Patientenkollektiven. Bei  52 Patienten (36 männliche Patienten, 
16 weibliche Patientinnen; Mittelwert Alter: 49,42 Jahre ± 15,78 (Standardabweichung), 
Altersbereich zwischen 19-77 Jahre) wurde die Intra- und Interobservervariabilität bei der 
Auswertung der MRT-Parameter ER (edema-ratio) und gRE (early gadolinium enhancement) 
evaluiert. Dabei wurde in der STIR die ER berechnet und in der T1 FSE das gRE. Dieses 
erfolgte durch zwei verblindete Untersucher. Untersucher A war dabei „erfahren“ (> 100 
Untersuchungen), Untersucher B (< 50 Untersuchungen) „unerfahren“. Die Analyse erfolgte 
statistisch durch lineare Regressionsanalysen und Bland-Altman-Plots.  
Das zweite Kollektiv umfasste 100 Patienten (79 männliche Patienten, 21 weibliche 
Patientinnen; Mittelwert Alter 46,39 Jahre ± 16,78 (Standardabweichung), Altersbereich 
zwischen 18-79 Jahre) mit klinischem Verdacht auf akute virale Myokarditis. Es wurde die 
Grenzwertversatilität der MRT-Parameter ER und gRE bei der Diagnostik einer Myokarditis 
auf einem Philips-Scanner untersucht. Die Auswertung der MRT-Sequenzen erfolgte durch 
einen erfahrenen Untersucher (>100 Untersuchungen). Dabei wurde in der STIR die Edema-
Ratio (ER) berechnet und in der T1 FSE das „early gadolinium enhancement“ (gRE). Die 
Analyse erfolgte statistisch durch Receiver-Operating-Characteristic- Kurven (ROC-Kurven). 
Ergebnisse 
Die Evaluation der Intra- und Interobservervariabilität ergab für den „erfahrenen“ 
Untersucher A eine gute Korrelation bei der Auswertung des MRT-Parameters ER (r=0.96, 
CI95 r= 0.93-0.98, p < 0.0001) und der Auswertung des MRT-Parameters gRE (r=0.93, CI95 
r= 0.89-0.96, p < 0.0001). Für den „unerfahrenen“ Untersucher B stellte sich ein höhere 
Intraobservervariabilität sowohl bei der Untersuchung der ER (r=0.85, CI95 r=0.75-0.91, p < 
0.0001), als auch bei der Untersuchung des gRE (r=0.57, CI95 r=0.36-0.73, p < 0.0001) 
heraus. Damit war die Interobservervariabilität höher bei der Auswertung des gRE (r=0.60, 
CI95 r=0.36-0.73, p < 0.0001), als bei der Auswertung der ER (r=0.86, CI95 r=0.76-0.91, p < 
0.0001). 
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Die Auswertung des zweiten Patientenkollektivs erfolgte mit Receiver-Operating-
Characteristic-Kurven (ROC-Kurven). Als Goldstandard diente, bei Ausnahme einer Sub-
Gruppe, die EMB. 
Für das Gesamtkollektivs dieser Arbeit ergab die Fläche unter der Kurve (AUC) für die ER 
0,59 (CI95; 0.474, 0.706) und für das gRE 0.59  (CI95: 0.444,0.672). AUC-Werte nahe der 
0.5 deuten auf einen Zufallsprozess hin. Die resultierenden Häufigkeitsverteilungen ergaben 
bei einem Grenzwert (cut-off) von 1,95 für die ER eine Sensitivität von 64% und eine 
Spezifität von 59%, für das gRE bei einem Grenzwert von 4,05 eine Sensitivität von 72% und 
eine Spezifität von 29%.   
Auf Grund der unbefriedigenden Ergebnisse der ROC-Analysen wurden Subgruppen gebildet, 
um die Grenzwertversatilität der MRT-Parameter ER und gRE auf einem Philips-Scanner zu 
evaluieren, da von der Annahme ausgegangen wurde, dass verschiedene Grenzwerte für die 
Parameter ER und gRE an unterschiedlichen MRT-Scannern bestehen. Die Analyse des 
Kollektiv akute Myokarditis (Definition: Symptombeginn < 14 Tagen) ergab für die ER bei 
einem cut-off  von 1,95 eine Sensitivität von 67% und eine Spezifität von 56%. Bei dem gRE 
zeigte sich bei einem cut-off von 4,05 eine Sensitivität von 81% und eine Spezifität von 56%. 
Bei einem cut-off von 4,55 eine Sensitivität von 69% und eine Spezifität 69%. Ähnliche 
Ergebnisse zeigt die Analyse der Subgruppe chronische Myokarditis (Definition: 
Symptombeginn > 14 Tagen), die für die ER bei einem cut-off von 1,95 eine Sensitivität von 
78% und Spezifität von 40% zeigte und für das gRE bei einem cut-off von 4,55 eine valide 
Sensitivität von 78% und Spezifität von 80%. Es wurde noch eine Analyse der Sub-Gruppe 
klinisch akute Myokarditis (Definition: Symptombeginn < 7 Tagen, Troponin T oder I positiv, 
St-Hebungen im Elektrokardiogramm) durchgeführt, wobei hier der Goldstandard geändert 
wurde. Statt der EMB wurde hier die „Klinik“ als Goldstandard genutzt. Hier zeigte sich 
erneut für die ER bei einem cut-off von 1,95 bei einer Sensitivität von 78% und Spezifität von 
40% und für das gRE bei einem cut-off von 4,55 bei einer Sensitivität von 78% und Spezifität 
von 80% die validesten Ergebnisse. 
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Schlussfolgerung 
In dieser Arbeit konnte gezeigt werden, dass die Intra- und Interobserver Variabilität sehr von 
der Erfahrung des jeweiligen Untersuchers abhängig ist. Das bedeutet, dass die Auswertung 
kardialer MRT-Sequenzen nur von Personen erfolgen sollte, die bereits Erfahrung mit solchen 
Sequenzen haben. Damit kann eine hohe Reproduzierbarkeit und Sicherheit der Ergebnisse 
der Auswertungen erreicht werden. Die Auswertung des gRE erscheint anfälliger und bedarf 
somit besonderer Sorgfalt. 
Bei der Grenzwertversatilität der Parameter ER und gRE auf einem Philipps-Scanner konnten 
wir feststellen, dass der Grenzwert von ≥ 2 für die ER beibehalten werden kann. Für das gRE 
jedoch muss der Grenzwert von ≥ 4,0 auf ≥ 4,5 korrigiert werden. Die Auswertung kardialer 
MRT-Sequenzen bei Myokarditis ist somit geräteabhängig. Es sollte deswegen eine genaue 
Evaluation der Grenzwerte für ER und gRE auf den jeweiligen Scannern erfolgen. Jedoch ist 
auch mit einem Graubereich zwischen 4,0 und 4,5 für das gRE zu rechnen, so dass solche 
Ergebnisse noch einmal genau geprüft werden müssen. Im akuten Stadium der Myokarditis 
konnten wir bessere Ergebnisse mit einer MRT-Untersuchung erzielen als im chronischen 
Stadium. Das gRE schneidet hier besser ab als die ER. 
Die hier gezeigten Ergebnisse können die diagnostische Sicherheit einer EMB in der 
Diagnostik einer Myokarditis vielleicht noch nicht ganz erreichen. Jedoch ist auch die EMB 
als Goldstandard in der Diagnostik einer Myokarditis immer wieder in der Diskussion. Die 
kardiale MRT ermöglicht eine differenzierte Einschätzung der myokardialen Funktions- und 
Gewebeeigenschaften und ist somit in Kombination aller MRT-Sequenzen geeignet, Aktivität 
und Verlauf einer akuten Myokarditis besser einzuschätzen. In der Zukunft wird somit die 
kardiale MRT als ein nicht-invasives, strahlenfreies Untersuchungsverfahren eine immer 
größere Rolle in der Diagnostik entzündlicher Herzerkrankungen spielen. 
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7. Abkürzungsverzeichnis: 
AMK     Akute Myokarditis 
CMK   Chronische Myokarditis 
DCM   Dilatative Kardiomyopathie 
EMB   Endomyokardbiopsie 
MRT   Magnet-Resonanz-Tomographie 
PVB 19  Parvovirus B 19 
HHV6   Humanes Herpesvirus 6 
PCR   polymerase chain reaction 
RV   rechter Ventrikel 
LV   linker Ventrikel 
ER   Edema-Ratio 
gRE   globale relative enhancement 
LE   late enhancement 
ROC-Analyse  Receiver-Operating-Characteristics-Analyse 
EKG   Elektrokardiogramm 
SSFP   Steady State Free Precession 
STIR   Short T1 Inversion Recovery Sequence 
T1 FSE  T1-gewichtete Fast-Spin-Echo 
ROI   Region of Interest 
SI   Signalintensität 
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